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Einleitung 
1. Einleitung 
 
 
 
1.1  Kohlenhydrate – Allgemeine Einführung 
 
Kohlenhydrate ist der Sammelbegriff für die als Naturstoffe sehr verbreiteten 
Polyhydroxyaldehyde (Aldosen) und Polyhydroxyketone (Ketosen). Sie besitzen meist die 
Summenformel Cn(H2O)n, lassen sich also formal als „Hydrate des Kohlenstoffs“ auffassen, 
was K. Schmidt 1844 dazu veranlasste sie als Kohlenhydrate zu benennen. Auch wenn diese 
Bezeichnung für viele Verbindungen, wie z.B. der Rhamnose (C6H12O5) eigentlich nicht mehr 
berechtigt ist, und es Beispiele für Kohlenhydrate mit zusätzlichen Heteroatomen, wie 
Stickstoff oder Schwefel gibt, wurde sie dennoch beibehalten.1
Neben der Einteilung in Ketosen (Keto-Zucker) und Aldosen (Aldehyd-Zucker), je nach 
Stellung der Carbonylfunktion, unterscheidet man weiter nach der Anzahl an Sauerstoff-
Funktionen bzw der Anzahl der Kohlenstoffatome im Molekül: Biosen C2, Triosen C3, 
Tetrosen C4, Pentosen C5, Hexosen C6 und Heptosen C7. In Natur und Technik spielen die 
Biosen, Triosen, Tetrosen und Heptosen allerdings außer als Intermediärprodukte in manchen 
Stoffwechselprozessen keine Rolle.1 
 
1.1.1 Kohlenhydrate – Vorkommen und Bedeutung 
 
Die Verbindungsklasse der Kohlenhydrate ist die mengenmäßig bedeutendste 
Naturstoffklasse. Ihre jährliche, durch Photosynthese von Pflanzen, produzierte Menge liegt 
bei etwa 200 Milliarden Tonnen. 
Durch Kohlenstoff-Gerüstverlängerung und Derivatisierung der Hydroxygruppen sind den 
Monosacchariden theoretisch keine Grenzen gesetzt, trotzdem ist die Auswahl in höheren 
Organismen ziemlich maßvoll. Die Zahl der Monosaccharide in Bakterien und niederen 
Lebewesen, wie Algen und Pilzen, ist dagegen viel variantenreicher. 1983 lag die Zahl der 
bekannten Monosaccharide bei etwa 250. In allen Lebewesen kommen fast ausschließlich 
Pentosen und Hexosen vor.1,2
Kohlenhydrate spielen in der Natur eine vielfältige Rolle. Sie dienen zum einen als 
gerüstbildende Substanzen, wie die Cellulose in Pflanzen und das Chitin in wirbellosen 
Tieren, wie Krebsen, Insekten und Spinnen. Zudem sorgen sie bei Wirbeltieren mit für 
reibungslose Bewegungsabläufe und dienen der Stoßabsorption. Zum anderen dienen sie als 
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Speicher- bzw. Reservestoffe, im Pflanzenreich z.B. als Stärke und Saccharose und in 
tierischen Organismen als Glycogen. Dort fungieren sie als Quelle zur Energiegewinnung und 
zur Herstellung anderer Naturstoffklassen. Als Bestandteile der Nucleinsäuren, Glycolipide, 
Glycoproteine und Glycosphingoside besitzen Kohlenhydrate zudem Schlüsselfunktionen in 
vielen biologischen Prozessen, wie der  Zell-Zell-Erkennung und Kommunikation.1,3
 
Protein
Lipidmolekül
Plasmamembran
Cytoplasma
  (innen)
= Monosaccharid
Glycolipid
Glycoprotein
Glycocalix
  (außen)
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Abbildung 1: Schema der Lipid-Doppelschicht der Zellmembran einer  eukariontischen Zelle mit 
Oligosaccharidmantel. 
Die äußere Oberfläche von Zellmembranen enthält, kovalent an Proteine oder Lipide 
gebunden, Oligosaccharid-Seitenketten, die als gut wasserlösliche Strukturen aus der 
Lipidmembran herausragen und bis in die wässrige Umgebung hineinreichen (Glycocalix, 
siehe Abbildung 1). Der strukturellen Vielfalt dieser „Oligosaccharid-Antennen“ sind durch 
die Vielzahl der möglichen Monosaccharide und durch ihre Mehrfunktionalität, also der 
Möglichkeit zur Verzweigung - im Gegensatz zu den Peptiden - theoretisch keine Grenzen 
gesetzt. Mit den Kohlenhydraten verfügt die Natur also über ein enormes Potential 
struktureller Variabilität, so dass sie für die molekulare Verschlüsselung biologischer 
Informationen geradezu prädestiniert sind. Die Oligoantennarität, die normalerweise von di- 
bis pentaantennären Strukturen reicht, ist ein wichtiger Gesichtspunkt für die 
Wechselwirkung dieser Oligosaccharide mit den Kohlenhydrat-erkennenden Domänen von 
Proteinen. So kommt es im Falle von Kohlenhydrat-Protein-Wechselwirkungen häufig zur 
Ausbildung multivalenter Interaktionen, ein Prinzip, das oft funktionelle Bedeutung hat (vide 
infra).3,4
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Abbildung 2: Antigene Saccharidstrukturen A und B, auf der Erythrocytenoberfläche. 
Die Erkenntnis, dass Zellen Oberflächenrezeptoren besitzen, ist nicht neu. Bereits vor gut  
100 Jahren klärte Karl Landsteiner in Wien die Gründe auf, warum in der Vergangenheit 
Bluttransfusionen so oft mit dem Tod des Patienten geendet hatten. Er zeigte, dass sich 
Menschen in den erblich bedingten Eigenschaften ihrer roten Blutkörperchen (Erythrocyten) 
unterscheiden können, und führte die Bezeichnung A, B, AB und 0 für die Blutgruppen ein. 
Dieses Blutgruppensystem basiert auf der An- oder Abwesenheit von zwei antigenen 
Saccharidstrukturen A und B, auf der Erythrocytenoberfläche eines Individuums und zwei 
Antikörpern Anti-A und Anti-B, die immer dann im Plasma des betreffenden Organismus 
vorkommen, wenn die entsprechenden Zucker-Antigene fehlen. Das Serum von Menschen 
mit Blutkörperchen der Gruppe A ballt die Blutkörperchen der Gruppe B zusammen; es 
enthält also anti-B-Antikörper und umgekehrt. Seit der Aufklärung dieser Verhältnisse sind 
Bluttransfusionen sehr viel sicherer geworden und eigentlich erst medizinisch zu 
verantworten.3,4
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Abbildung 3: Strukturen einiger Glycosid-Antibiotika. 
Viele therapeutisch wichtige Medikamente, wie Antibiotika (z.B. Erythromycin A), Fungizide 
(z.B. Amphotericin B) oder Antitumor-Wirkstoffe (z.B. Doxorubicin) enthalten 
Kohlenhydrate, welche an einen aglyconen Kern gebunden sind (siehe Abbildung 3). Diese 
Zucker haben an der Wechselwirkung zwischen dem Wirkstoff und der Ziel-Zelle teil. Ihre 
Gegenwart ist wichtig, und in vielen Fällen essentiell für die biologische Aktivität der 
Medikamente. Die Mehrheit dieser Zucker gehört zu den 6-Desoxyhexosen, von denen mehr 
als 70 verschiedene Beispiele in Pflanzen, Pilzen und Bakterien gefunden wurden.5
Auch für den Chemiker sind Kohlenhydrate, vor allem als chiral-pool-Substanzen (chiron 
approach)6 und Auxiliare7, zur Synthese von kohlenhydratähnlichen Natur- und Wirkstoffen8 
interessant. Gerade unter all diesen Gesichtspunkten ist die Synthese von Kohlenhydraten von 
enormem Interesse. 
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1.1.2 Kohlenhydrate und ihre Derivate 
 
Die Klasse der Kohlenhydrate ist nicht auf Polyhydroxycarbonyl-Verbindungen beschränkt. 
Die Hydroxyfunktionen können auch gegen andere funktionelle Gruppen ausgetauscht 
werden. 
 
Aminozucker 
 
O
HO NH2
HO OH
HO
2-Amino-2-desoxy-D-glucose
 
 
 
 
 
Aminozucker sind Monosaccharide bei der eine Hydroxy- durch eine Amino-Gruppe ersetzt 
ist. Die Amino-Gruppe ist meist acetyliert, kommt aber auch in freier Form vor. Sie kann die 
Eigenschaften des Zuckers signifikant ändern, wie etwa die Wasserlöslichkeit oder den 
Ladungszustand des Moleküls. Die Aminozucker sind in zahlreichen Antibiotika und anderen 
bioaktiven Naturstoffen enthalten. Eins der bekanntesten Beispiele ist das D-Glucosamin (2-
Amino-2-desoxy-D-glucose), der Baustein des Chitins (Poly-β-1,4-N-acetyl-D-glucosamin), 
der gerüstbildenden Substanz von wirbellosen Tieren.9
 
Azazucker 
 
NH
HO OH
HO OH
HO
5-Amino-5-desoxy-D-glucose
 
 
 
 
 
Bei den Azazuckern (Iminozucker) handelt es sich um einen Spezialfall der Aminozucker, bei 
denen der Ringsauerstoff durch eine Aminofunktion ersetzt ist. Man unterscheidet zwischen 
polyhydroxylierten Pyrrolidinen, Piperidinen, Indolizidinen, Pyrrolizidinen und Nortropanen. 
Ein Beispiel ist das Nojirimycin (5-Amino-5-desoxy-D-glucose), welches in den 
Kulturbrühen verschiedener Streptomyces-Arten enthalten ist. Es besitzt gute antibiotische 
Wirksamkeit.10
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Carbazucker 
 
HO
OH
OPO3H2
OPO3H2
H2O3PO OH
IP3
sekundärer Botenstoff
 
 
 
 
 
 
Carbazucker11 sind polyfuntionalisierte fünf- und sechsgliedrige Carbocyclen, die in der 
Natur als einzelne Verbindungen oder als Teil von komplexen Strukturen vorkommen. Einige 
von ihnen besitzen in biologischen Systemen Schlüsselfunktionen, so ist beispielsweise IP3 
als sekundärer Botenstoff an der Kommunikation von Zellen beteiligt.12 Andere sind 
sekundäre Metabolite, deren genaue Funktion man zum Teil nicht genau kennt, die aber in 
Screening-Tests oftmals signifikante biologische Aktivitäten aufweisen. 
 
Desoxyzucker 
 
 
O
H3C
HO OH
HO OH
6-Desoxy-L-mannose
 
 
 
 
 
Desoxyzucker sind Monosaccharide, bei denen eine oder mehrere Hydroxy-Gruppen durch 
Wasserstoff ersetzt sind. Die am häufigsten vorkommenden Desoxyzucker sind die               
6-Desoxyhexosen. Ein Beispiel ist die L-Rhamnose (6-Desoxy-L-mannose), ein häufiger 
Baustein von Polysacchariden, Glycoproteinen und Pflanzenglycosiden. Sie kommt z.B. in 
der Arabinsäure, dem Hauptbestandteil von Gummi arabicum vor. Verwendung findet es als 
Nährmedium für enzymatische und biochemische Untersuchungen.13
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Thiozucker 
 
S
HO
OH
OH
HO
HO
5-Thio-D-glucose
 
 
 
 
 
Bei den Thiozuckern ist eine Hydroxy-Gruppe gegen eine Thio-Gruppe ausgetauscht. 
Besonders die 5-Thioaldopyranosen, also solche Thiozucker mit einem Schwefelatom im 
Ring besitzen bemerkenswerte biologische Aktivitäten. So inhibiert die 5-Thio-D-glucose die 
Insulinausschüttung und den Glucosetransport und ist deshalb unter anderem als Diabetes-
Mittel interessant.14 In der Natur wurde mit der 5-Thio-D-mannose, welche aus einem 
Meeresschwamm isoliert wurde, erst ein Beispiel gefunden.15
 
1.1.3 Biosynthese von Kohlenhydraten und Derivaten 
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Abbildung 4: Mechanismen der Typ-I- und Typ-II-Aldolasen. 
In der Natur werden Kohlenhydrate durch eine enzymkatalysierte Aldoladdition von 
Dihydroxyacetonphosphat (DHAP 1) und Glycerinaldehyd-3-phosphat (2) aufgebaut.16 Dabei 
entsteht Fructose-1,6-diphosphat (3), das einen zentralen Baustein in der Biosynthese einer 
Vielzahl von Monosacchariden darstellt. Bei den von der Natur eingesetzten Enzymen handelt 
es sich um die Aldolasen, welche nach ihrem Mechanismus in zwei Klassen eingeteilt 
werden. Die Typ-I-Aldolasen treten in der Regel in Tieren und höheren Pflanzen auf und 
aktivieren den DHAP-Donor durch Enaminbildung. Die Typ-II-Aldolasen sind in Bakterien 
und Pilzen zu finden und enthalten einen Zn2+-Cofaktor im aktiven Zentrum. Die Aktivierung 
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erfolgt dabei wahrscheinlich über eine Polarisierung des Carbonyldonors durch direkte 
Koordinierung von Zn2+ an den Donor (siehe Abbildung 4). Der 
geschwindigkeitsbestimmende Schritt ist in beiden Fällen die Enolatbildung.17
Durch Folgereaktionen kann das Aldolprodukt D-Fucose-1,6-diphosphat 3 dann in 
verschiedene Pentosen und Hexosen umgewandelt werden. Nach doppelter 
Dephosphorylierung  entsteht so z.B. D-Fructose (5), während D-Glucose (7) und D-Mannose 
(9) nach Reaktion von D-Fructose-1-phosphat 4 mit Glucose- bzw. Mannose-6-
phosphatisomerase und Hexokinase erhalten werden. Die Pentosen entstehen durch 
irreversible Decarboxylierung aus D-Glucose-6-phosphat 6 (siehe Abbildung 5). Als 
Ausgangsverbindungen zur Synthese anderer Mono-, sowie Oligo- und Polysaccharide dienen 
der Natur in der Regel stets Fructose, Glucose oder Mannose. 
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Abbildung 5: Ausschnitt aus der Kohlenhydratbiosynthese. 
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Die Biosynthese der 6-Desoxyhexosen erfolgt aus GDP-aktivierten Hexosen (hauptsächlich 
D-Glucose) über ein 4-Keto-6-desoxy-Intermediat (14) in zwei enzymkatalysierten Schritten. 
Weitere Modifikationen dieses Intermediats führen zu den verschiedenen 6-Desoxyhexosen. 
Zu diesen Modifikationen zählen die Epimerisierung, Desoxygenierung, Transaminierung, 
Ketonreduktion und die C-, N-, oder O-Methylierung. Bei den von der Natur verwendeten 
Enzymen handelt es sich um die GDP-D-Hexose-Synthase und GDP-D-Hexose-4,6-
dehydratase. In Abbildung 6 ist die Synthese von GDP-L-Rhamnose (16) aus GDP-D-
Glucose (11) dargestellt.5,18
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Abbildung 6: Mechanismus der C-6-Desoxygenierung von Hexosen. 
1.1.4 Synthese von Kohlenhydraten und Derivaten 
 
Aufgrund der vielfältigen biologischen Bedeutung von Kohlenhydraten, gewinnt die 
asymmetrische Synthese von Monosacchariden immer mehr an Bedeutung. Von besonderem 
Interesse sind auch seltene und unnatürliche Kohlenhydrate, sowie solche mit einem 
ungewöhnlichen Substitutionsmuster (Amino- und Desoxyzucker). Neben den 
Monosacchariden werden für biologische Untersuchungen inzwischen auch immer mehr 
Oligosaccharide herangezogen. In diesem Zusammenhang steigt der Bedarf an Kohlenhydrat-
Bausteinen, vor allem der an selektiv und orthogonal geschützten Zuckern.19  
Ihre Synthese stellt allerdings eine große Herausforderung dar. Kohlenhydrate sind die 
Naturstoffklasse mit der höchsten Dichte an funktionellen Gruppen. Hinzu kommt die 
stereochemische Komplexität, da mehrere Stereozentren selektiv aufgebaut werden müssen. 
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Auch wenn inzwischen einige Konzepte zur de novo Synthese von Monosacchariden 
erarbeitet wurden, erfolgen die meisten Synthesen durch Modifikationen natürlich 
vorkommender oder leicht zugänglicher Zucker. Diese erfordern oft Oxidations-Reduktions-
Prozesse und aufwendige Schutzgruppen-Manipulationen zur Differenzierung der vielen, 
chemisch sehr ähnlichen Hydroxy-Gruppen. Wie aufwändig eine solche Monosaccharid-
Synthese sein kann, soll anhand der Darstellung von D-Perosamin (24) ausgehend von         
D-Mannose (9) verdeutlicht werden (Abbildung 7). Das D-Perosamin gehört zu den 4-Amino-
4,6-didesoxyhexosen, welche in zahlreichen Antibiotika enthalten sind. Es wurde im 
polysaccharidischen Antigen von Cholera-Bakterien gefunden. In der Synthese nach Ganem 
et al. werden formal zwei Hydroxy-Gruppen, eine durch ein Wasserstoffatom und eine durch 
eine Amino-Gruppe, unter Erhalt der Konfiguration ersetzt.20
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Abbildung 7: Synthese von D-Perosamin ausgehend von D-Mannose nach Ganem et al. 
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Dazu wird zunächst die primäre Alkoholfunktion des Acetonid-geschützten Pyranosids 17 an     
C-6 in das Tosylat überführt und dann mit Lithiumaluminiumhydrid zur Methylgruppe 
reduziert (18). Anschließend erfolgt die Oxidation des sekundären Alkohols an C-4 unter 
Swern-Bedingungen zur Carbonylgruppe (19). Diese wird dann unter Inversion der 
Konfiguration mit Natriumborhydrid wieder reduziert (20) und anschließend mesyliert (21). 
Nach Entfernung der Acetonid-Schutzgruppe wird die Mesylatgruppe dann, wieder unter 
Inversion der Konfiguration, durch eine Azidgruppe substituiert. Reduktion des Azids 22 mit 
Wasserstoff und Palladium auf Kohle ergibt das Methyl-α-pyranosid 23, welches  mit HF und 
verdünnter HCl gespalten wird. Das D-Perosamin 24 wird so als HCl-Salz in einer 
Gesamtausbeute von 49% über 8 Stufen erhalten.20
 
1.1.5 De novo Synthese von Kohlenhydraten 
 
Es gibt zahlreiche Konzepte zur de novo Synthese von Kohlenhydraten. An dieser Stelle 
sollen allerdings nur exemplarisch ein paar Beispiele vorgestellt werden. Auffällig ist, dass 
die meisten Synthesen auf nur wenigen Schlüsselreaktionen basieren. Dazu zählen vor allem 
die Aldolreaktion, Cycloadditionen, sowie die asymmetrische Epoxidierung und 
Dihydroxylierung. In vielen Synthesen werden diese Reaktionen auch kombiniert. 
 
1.1.5.1  De novo Synthese via Aldolreaktion 
 
Wie in Kapitel 1.1.3 beschrieben, verwendet die Natur Dihydroxyacetonphosphat (DHAP)  
als C3-Baustein in einer enzymkatalysierten Aldolreaktion zum Aufbau von 
Kohlenhydratgerüsten.16 Diesem Konzept entsprechend wurden viele Untersuchungen auf 
dem Gebiet der Enzymkatalyse unternommen. Von besonderem Interesse sind die DHAP-
abhängigen Aldolasen, da sie gewöhnlich eine breite Palette von Aldehyden akzeptieren und 
die zwei neuen Hydroxy-substituierten Stereozentren normalerweise unter vollständiger 
Kontrolle der Stereochemie erzeugen. Durch den Einsatz der entsprechenden Aldolase lassen 
sich alle vier diastereomeren Produkte in hoher Enantiomerenreinheit darstellen (Abbildung 
8). Synthetisch wertvoll ist vor allem die Fructose-Aldolase (FruA) aufgrund der Tolerierung 
eines breiten Aldehyd-Spektrums. Außerdem finden Fuculose- (FucA) und Rhamnulose-
Aldolase (RhaA) Anwendung in der organischen Synthese. Lediglich die Tagatose-Aldolase 
(TagA) wird praktisch kaum eingesetzt, da sie nur eine kleine Aldehyd-Palette akzeptiert und 
in vielen Fällen nur eine geringe Stereoselektivität beobachtet wurde. Inzwischen existieren 
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eine ganze Reihe präparativer Anwendungen von Aldolasen, die die Darstellung von mehr 
oder weniger ungeschützten Kohlenhydraten, auch solchen mit anderen Heteroatomen (wie 
Stickstoff oder Schwefel), ermöglichen.21
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Abbildung 8: Enzymkatalysierte Synthesen von Kohlenhydraten mit DHAP-abhängigen Aldolasen. 
 
Eine Methode, die als ernsthafte Konkurrenz zum biologischen System angesehen werden 
kann, ist die Organokatalyse. Wie die Enzyme können auch Organokatalysatoren die 
Aldoladdition von Aldehyden und Ketonen an verschiedene aliphatische und aromatische 
Akzeptoren mit exzellenten Stereoselektivitäten katalysieren. Von besonderem Interesse sind 
hier vor allem Prolin und seine Derivate. 2002 wurde von Barbas III et al. die 
organokatalytische Aldolreaktion von DHA mit verschiedenen Aldehyden im wässrigen 
Medium vorgestellt. Bei teilweise guten Diastereoselektivitäten konnten allerdings in allen 
Beispielen nur racemische Produkte erhalten werden.22 MacMillan et al. berichteten 2004 von 
der Darstellung orthogonal geschützter Aldohexosen in einer zweistufigen Synthese, welche 
auf zwei aufeinander folgenden Aldolreaktionen basiert (Abbildung 9).23  
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Abbildung 9: Kohlenhydrat-Retrosynthese nach MacMillan et al.  
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Beim ersten Schritt handelt es sich um eine direkte (S)-Prolin-katalysierte Aldoladdition mit 
moderaten bis guten syn:anti-Verhältnissen und sehr guten Enantioselektivitäten. Unter 
diesen Bedingungen wurde keine Folgereaktion zur Aldolhexose 27 beobachtet (Abbildung 
10).  
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Abbildung 11: Stereodivergente Mukaiyama-Aldolreaktion zur Synthese von Aldolhexosen. 
 
Das zweifach geschützte Aldolprodukt 26 dient dann als Akzeptor in einer stereodivergenten 
Aldolreaktion unter Mukaiyama-Bedingungen (Abbildung 11). Je nach Wahl der Lewis-Säure 
und des Lösungsmittels können so die geschützten Aldohexosen D-Glucose (29), D-Mannose 
(30) und D-Allose (31) erhalten werden.23
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Abbildung 10: (S)-Prolin-katalysierte Aldolreaktion von geschützten Oxyacetaldehyden. 
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Die erste diastereo- und enantioselektive organokatalytische Aldolreaktion unter Verwendung 
eines DHA-Derivats als Methylenkomponente wurde schließlich 2005 in unserem 
Arbeitskreis durchgeführt. Als DHA-Äquivalent diente hier das 2,2-Dimethyl-1,3-dioxan-5-
on (Dioxanon 32). Beim Einsatz entsprechender Aldehyde erlaubt diese biomimetische 
C3+Cn-Strategie den direkten Aufbau von selektiv geschützten Kohlenhydraten in nur einem 
Schritt (Abbildung 12).24
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Abbildung 12: (S)-Prolin-katalysierte asymmetrische Aldolreaktion von Dioxanon und Aldehyden zur 
Synthese von Kohlenhydraten. 
 
1.1.5.2  De novo Synthese via Cycloaddition 
 
Unter den Methoden zur Synthese von Desoxyzuckern zählt die Cycloaddition-Strategie zu 
den populärsten. Dieser Schlüsselschritt erlaubt den Aufbau von zwei neuen Bindungen in nur 
einem Schritt. Unter den richtigen Reaktionsbedingungen verläuft die Bindungsknüpfung 
konzertiert, wodurch ein hohes Maß an Stereokontrolle ermöglicht wird. Die am häufigsten 
genutzte Cycloaddition ist die Hetero-Diels-Alder-Reaktion, da sie einen direkten Zugang zu 
Dihydropyran-Ringen ermöglicht. Dabei stehen mit der normalen und der inversen Diels-
Alder-Reaktion zwei Möglichkeiten zur Verfügung. Die Reaktion von 1-Oxabutadienen (36) 
mit elektronenreichen Dienophilen (37) führt dabei zu 2,3-Dihydropyranen (35).                 
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3,4-Dihydropyrane (38) können durch die Reaktion von Aldehyden (33) mit 
elektronenreichen Dienen (39) aufgebaut werden (Abbildung 13). 
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Abbildung 13: Retrosynthese von pyranoiden Zuckern via [4+2]-Cycloaddition.  
 
 
Ein Beispiel für eine Desoxyzuckersynthese mit einer Cycloaddition als Schlüsselschritt ist 
die stereodivergente asymmetrische Hetero-Diels-Alder-Reaktion des chiralen 1-Oxabuta-1,3-
diens 40, welches einen Oxazolidin-Rest enthält, mit dem Enolether 41. Unter Lewis-Säure-
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Abbildung 14: Asymmetrische Hetero-Diels-Alder-Reaktion zur Darstellung von 4-Desoxyhexosen. 
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Katalyse mit Dimethylalumiumchlorid wird das Dihydropyran 42 mit einer bemerkenswerten 
endo/exo-Selektivitäten gebildet. Das Diels-Alder-Produkt ermöglicht nach Abspaltung des 
Auxiliars und Hydrierung der C=C-Doppelbindung einen sehr schnellen Zugang zur             
4-Desoxyhexose 43 (Abbildung 14).25
 
1.1.5.3  De novo Synthese via asymmetrischer Epoxidierung 
 
Seit der Entwicklung von enantioselektiven, katalytischen Oxidationsmethoden stieg die Zahl 
an Desoxyzuckersynthesen, welche von prochiralen Verbindungen, vor allem von Alkenen, 
ausgehen. In diesem Zusammenhang sind vor allem die von Sharpless et al. entwickelte 
asymmetrische Epoxidierung und die Dihydroxylierung zu nennen.  
Mit der Sharpless-Epoxidierung ist z.B. die Oxidation von Divinylalkoholen unter 
enantiotoper Gruppen- und diastereotoper Seitendifferenzierung möglich. Diese kinetische 
Racematspaltung resultiert aus der Tatsache, dass bei einem D/L-Paar eines allylischen 
Alkohols eine Seite eines Enantiomers des Alkens wesentlich reaktiver ist, als die anderen 
drei möglichen Alken-Seiten. Diese Möglichkeit wurde unter anderem von der Gruppe um 
Takano für die Synthese von 2,6-Didesoxyzuckern, wie der D-Digitoxose eingesetzt 
(Abbildung 15).26
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Abbildung 15: Darstellung von 4-O-Benzyl-D-digitoxose via asymmetrischer Epoxidierung. 
Dabei wurde eine Doppelbindung des Divinylalkohols 44 unter Seitendifferenzierung ins 
Epoxid 45 überführt. Das andere Enantiomer durchläuft eine kinetische Racematspaltung. 
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Dieser Prozess verläuft hoch diastereoselektiv (erythro/threo = 97:3) und enantioselektiv    
(>90% ee). Benzylierung der OH-Gruppe und reduktive Ringöffnung mit anschließender 
TBS-Schützung des resultierenden Alkohols ergab das Alken 46. Die Doppelbindung wurde 
dann diastereoselektiv mit Osmiumtetroxid zum Diol oxidiert, welches monotosyliert und 
dann ins Epoxid 47 überführt wurde. Anschließend erfolgte eine Vinylierung und Spaltung 
der Silylschutzgruppe. Ozonolyse der endständigen C=C-Doppelbindung führte schließlich 
zum Produkt, der O-Benzyl-D-digitoxose 48. Nach diesem Prinzip wurden von Takano et al. 
auch andere 2,6-Didesoxyhexosen (D-(-)-Olivose, D-(+)-Cymarose und D-(-)-Oleandrose) 
dargestellt.26
 
1.1.5.4  De novo Synthese via SAMP-Hydrazon-Methode 
 
Der erste Einsatz eines chiralen, chemischen DHAP-Äquivalents wurde 1989 von Enders      
et al. vorgestellt.27 Die Einführung eines Chiralitätszentrums in das DHA-Derivat 2,2-
Dimethyl-1,3-dioxan-5-on gelang dabei durch Überführung in das entsprechende SAMP- 
bzw. RAMP-Hydrazon. Die Hydrazone können dann, nach Deprotonierung mit t-Butyllithium 
zu den Azaenolaten, mit verschiedenen Elektrophilen umgesetzt werden. Durch eine breite 
Auswahl an Reaktionen zur Spaltung des chiralen Auxiliars unter milden Bedingungen, wie 
der Ozonolyse, der Spaltung mit Oxalsäure oder wässriger Kupfer(II)-chloridlösung, sind so 
sehr viele α- und α,α’- substituierte Ketone (51) leicht zugänglich. Somit eignet sich diese 
Methode ideal zur Darstellung von Desoxyzuckern. In vergleichsweise kurzen Synthesen 
konnten so C-5-, C-6-, C-7- und C-9-Derivate von unnatürlichen Ketosen dargestellt werden. 
Ein Beispiel ist die (-)-5-Desoxy-L-threo-3-pentulose (52).28
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Abbildung 16: SAMP-Hydrazon-Methode zur Synthese von Desoxyzuckern. 
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Eine Limitierung des Systems stellt lediglich die Reaktion des Azaenolats mit Aldehyden 
dar.29 Die Durchführung einer asymmetrischen Aldoladdition ist aber mit einem anderen 
chiralen DHAP-Äquivalent, den α-Silyldioxanonen (53), möglich. Diese sind leicht über die 
SAMP/RAMP-Hydrazone zugänglich und können nach Bildung der chiralen Borenolate eine 
diastereoselektive Aldolreaktion eingehen. Nach Abspaltung des Silyl-Auxiliars können so 
geschützte Ketotriole (34) mit ausgezeichneten Diastereo- und Enantioselektivitäten 
dargestellt werden (Abbildung 17). Nach Schützung der freien Hydroxy-Gruppe ist zudem 
eine zweite Aldolreaktion möglich, was den Zugang zu höheren Kohlenhydraten ermöglicht.30
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Abbildung 17: Diastereoselektive Aldolreaktion von chiralen α-Silyldioxanonen. 
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1.2 Organokatalyse – Allgemeine Einführung 
 
Bei der Organokatalyse handelt es sich um eine Katalysestrategie, bei der 
substöchiometrische Mengen von kleinen, rein organischen Molekülen als Katalysatoren 
eingesetzt werden. Als Vorbild dient hier die Natur, die mit der Enzymkatalyse eine ähnliche, 
metallfreie Variante der Katalyse nutzt. Verwendung finden vor allem einfache Aminosäuren, 
sowie verschiedene Derivate. Die meisten Organokatalysatoren lassen sich in Lewis-Säuren 
bzw. Basen und Brønsted-Säuren bzw. Basen einteilen.31 Eine kleine Auswahl erfolgreich 
eingesetzter Organokatalysatoren mit den von ihnen katalysierten Reaktionen ist in Abbildung 
18 zu finden.  
Verglichen mit den Enzymen oder metallorganischen Verbindungen, welche schon seit 
langem mit großem Erfolg in der Synthese eingesetzt werden, besitzt die Verwendung von 
Organokatalysatoren einige enorme Vorteile. Dazu zählen ihre einfache und schnelle 
Zugänglichkeit, außerdem sind sie billig und robust. Durch ihre (in den meisten Fällen) 
geringe Toxizität und geringere Anforderungen an die Reaktionsbedingungen ist die 
Umweltbelastung, vor allem im Vergleich mit metallorganischen Verbindungen, deutlich 
geringer. In der Organokatalyse ist die Verwendung von Schutzgasen und absolutierten 
Lösungsmitteln oft unnötig. Außerdem können die Reaktionen meist im Bereich der 
Umgebungstemperatur durchgeführt werden, was sie für die chemische Industrie besonders 
interessant macht.32  
Ein weiterer enormer Vorteil ist, dass Organokatalysatoren viele funktionelle Gruppen 
tolerieren, wodurch aufwändige Schutzgruppenstrategien oft umgangen werden können. 
Außerdem können durch unterschiedliche Formen der Aktivierung von Substraten (Enamin- 
und Iminiumbildung) mehrere verschiedene Reaktionen katalysiert werden, was zur 
Entwicklung von Domino-Reaktionen geführt hat.33 Organokatalysatoren können durch die 
Verankerung an einer festen Phase imobilisiert werden, was eine leichte Abtrennung vom 
Reaktionsgemisch und vielleicht sogar eine kontinuierliche Prozessführung ermöglichen 
könnte.32  
Es gibt allerdings auch einige Nachteile im Vergleich zu den etablierten Katalysemethoden. 
Dazu gehören, dass zumeist eine ziemlich hohe Katalysatorbeladung (20 bis 30 mol%) 
erforderlich ist. Außerdem ist die Durchführung vieler Reaktionen in größeren Maßstäben 
nicht ohne weiteres möglich. Hinzu kommt, dass die Reaktionszeiten vergleichsweise lange 
sind. In Anbetracht der vielen Vorteile stellt die Organokatalyse eine sehr interessante 
Alternative zu den gängigen Katalysestrategien dar. In den letzten Jahren ist die Zahl der 
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Publikationen auf diesem Gebiet förmlich explodiert. Dies ist vor allem den Pionierarbeiten 
von List, Jacobsen, Jørgensen, MacMillan und Shi zu verdanken.32
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Abbildung 18: Typische Organokatalysatoren mit den von ihnen katalysierten Reaktionen. 
1.2.1 Die Geschichte der Organokatalyse: Von der Hajos-Parrish-Eder-Sauer-Wiechert-
Reaktion bis zur  ersten (S)-Prolin-katalysierten intermolekularen Aldolreaktion 
 
Auch wenn die Ursprünge der Organokatalyse bis weit in das letzte Jahrhundert zurückgehen, 
hat es lange gedauert, bis ihr enormes Potential für die organische Synthese entdeckt wurde. 
Bereits 1928 berichtete der deutsche Chemiker Wolfgang Langenbeck über die „Analogie der 
katalytischen Aktivität von Enzymen und definierten organischen Substanzen“ und prägte in 
diesem Zusammenhang den Begriff der organischen Katalysatoren.34 Die erste wirkliche 
Anwendung einer organokatalytischen Reaktion fand mit der Hajos-Parrish-Eder-Sauer-
Wiechert-Reaktion allerdings erst in den 70er Jahren statt. Dabei handelt es sich um eine    
(S)-Prolin-katalysierte Robinson-Anellierung. Diese blieb bis zur Vorstellung der ersten     
(S)-Prolin-katalysierten intermolekularen Aldolreaktion durch Benjamin List37 im Jahre 2000 
das einzig bekannte Beispiel auf dem Gebiet der Organokatalyse.  
Der Hintergrund zur Entwicklung der Hajos-Parrish-Eder-Sauer-Wiechert-Reaktion war der 
in den 60er Jahren stark gestiegene Bedarf an Präparaten auf Steroid-Basis. Dazu zählten die 
Einführung der „Pille“ und der Wunderdroge Cortison. Diese und andere Medikamente auf 
Steroid-Basis wurden bis zu diesem Zeitpunkt nach dem Marker-Prozess dargestellt, einer 
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Synthesesequenz ausgehend von Diosgenin, welches aus der mexikanischen Yamswurzel 
isoliert wurde (Abbildung 19).38
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Abbildung 19: Synthese medizinisch relevanter Steroide. 
Aufgrund der stark erhöhten Nachfrage nach Steroiden zu dieser Zeit wurde ein alternatives 
Synthesekonzept gesucht, das nicht auf einer begrenzten Resource basiert. Eine sehr 
interessante Alternative war die Verwendung von racemischem Tetrahydroindandion 59a 
bzw. Octahydronaphthalindion 59b, den sogenannten Wieland-Miescher-Ketonen 59, welche 
nach einer Racematspaltung in der asymmetrischen Totalsynthese von Steroiden eingesetzt 
wurden.39 Die Wieland-Miescher-Ketone 59 konnten in einer Amin-katalysierten 
intramolekularen Aldolkondensation der symmetrischen monocyclischen Triketone 55a und 
55b dargestellt werden.40 Als Katalysator wurde Pyrrolidin (56) verwendet und Spencer et al. 
zeigten, dass diese Reaktion, ähnlich den enzymkatalysierten Reaktionen, über ein Enamin-
Intermediat (57)  verläuft (Abbildung 20).41
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Abbildung 20: Pyrrolidin-katalysierte intramolekulare Aldolreaktion zur Synthese racemischer Wieland-
Miescher-Ketone. 
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Zeitgleich zu dieser Entwicklung erfolgten Untersuchungen von Yamada zur asymmetrischen 
Synthese mit Aminosäuren. So wurde eine asymmetrische Robinson-Annelierung entwickelt, 
welche auf dem Einsatz vorgefertigter Prolin-Enamine (62) basierte (Abbildung 21).42
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Abbildung 21: Asymmetrische Robinson-Annelierung mit vorgeformten Prolin-Enaminen. 
 
Anfang der 70er Jahre wurde dann unabhängig voneinander von zwei industriellen Gruppen 
die erste asymmetrische Enamin-katalysierte Reaktion erfunden. Hajos und Parrish von 
Hoffmann La Roche berichteten von der Prolin-katalysierten intramolekularen Aldolreaktion 
mit anschließender Säure-katalysierter Dehydratisierung zur Darstellung der Wieland-
Miescher-Ketone in guten Ausbeuten und Enantioselektivitäten in zwei Schritten.35 Eder, 
Sauer und Wiechert von Schering zeigten dann, das sich die Aldol-Kondensationsprodukte 
59a und 59b direkt aus den Triketonen 55a und 55b darstellen lassen, wenn die Reaktion in 
Anwesenheit von Prolin und einem sauren Co-Katalysator durchgeführt wird (Abbildung 
22).36 Die Hajos-Parrish-Eder-Sauer-Wiechert-Reaktion wurde daraufhin in einigen 
Naturstoffsynthesen, auch solchen die nicht auf Steroid-Gerüsten basieren, eingesetzt.43
Trotz dieser lange bekannten Ergebnisse fand, abgesehen von der Hajos-Parrish-Eder-Sauer-
Wiechert-Reaktion, keine Anwendung der Organokatalyse in der organischen Synthese statt. 
Dies änderte sich erst nach der Vorstellung der ersten asymmetrischen (S)-Prolin-katalysierten 
intermolekularen Aldolreaktion von Aceton mit verschiedenen, vor allem aromatischen 
Aldehyden durch Benjamin List im Jahre 2000 (Abbildung 23).37
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Abbildung 22: Die Hajos-Parrish-Eder-Sauer-Wiechert-Reaktionen. 
 
O OH
 
 
 
 
H3C CH3
O
O2N
H+
(S)-Prolin
(30 mol%)
DMSO, RT, 1 h,
68 %
O2N
O
CH3
67a, 76% ee66 33a
Abbildung 23: Die erste asymmetrische, intermolekulare (S)-Prolin-katalysierte Aldolreaktion. 
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1.2.2 Prolin-katalysierte Aldolreaktionen 
 
1.2.2.1  Prolin – ein universaler Katalysator für die asymmetrische Synthese 
 
Es gibt zahlreiche Gründe warum Prolin einer der wohl wichtigsten chiralen 
Organokatalysatoren geworden ist. Es ist in natürlichen Quellen reichlich vorhanden, billig 
und in beiden enantiomeren Formen zugänglich. Prolin besitzt mit einer Amin- und einer 
Carboxylgruppe zwei funktionelle Gruppen, die beide jeweils als Säure und als Base 
fungieren können. So kann es, wie die Enzyme, verschiedene Transformationen katalysieren. 
Außerdem kann es durch seine Bifunktionalität als bidentaler Ligand katalytisch aktive 
Metallkomplexe bilden (Abbildung 24).  
 
Während diese Eigenschaften auf alle α-Aminosäuren zutreffen, so gibt es doch einige 
Besonderheiten des Prolins. Prolin ist eine sekundäre, zyklische α-Aminosäure, die auf einem 
Pyrrolidin-Ring basiert. Dadurch besitzt es einen höheren pKa-Wert und eine höhere 
Nucleophilie und kann so schneller Iminium-Ionen und Enamine bilden, als primäre 
Aminosäuren oder Piperidine. Dies stellt die Grundlage seiner hohen katalytischen Aktivität 
dar.44
 
1.2.2.2  Die direkte Prolin-katalysierte intermolekulare Aldolreaktion  
 
Wie in Kapitel 1.2.1 beschrieben wurde die erste organokatalytische intermolekulare 
Aldolreaktion von Benjamin List im Jahre 2000 vorgestellt. Dabei handelt es sich um die 
Aldoladdition von Aceton an verschiedene aromatische und aliphatische Aldehyde. 
Normalerweise reagiert Prolin unproduktiv mit Aldehyden. Eine intermolekulare Reaktion ist 
allerdings zwischen einem Keton und einem Aldehyd möglich, wenn das Keton im  
Überschuss vorliegt. In seinen Experimenten verwendete er einen großen Überschuss an 
N
H
COOH N
O
OMH
N COO N
COOH
R R
Iminium-Katalyse Enamin-KatalyseMetall-Katalysebifunktionaler
Säure/Base-Katalysator
Abbildung 24: Möglichkeiten der Aktivierung in der Prolin-Katalyse. 
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Aceton (ca. 27%) als Keton (Methylenkomponente) und substöchiometrische Mengen an    
(S)-Prolin und setzte verschiedene Aldehyde als Akzeptor ein (Abbildung 25).37
R1
O
R2
H R3
O
R1
O
R2
R3
OH
+
(S)-Prolin (30 mol%)
DMSO,RT
H3C
O
CH3
OH
CH3
CH3
H3C
O
OH
OH
H3C
O OH
CH3
CH3
H3C
O OH
H3C
O OH
NO2
O OH O
CH3
CH3
OH
NO2
H3C
O OH
CH3
68%, 76% ee 97%, 96% ee 63%, 84% ee 31%, 67% ee
82%, 24:1 dr, >99% ee 60%, >20:1 dr, >99% ee 68%, >20:1 dr, 97% ee85%, 1:1 dr, 85% ee (anti)
                    76% ee (syn)
68 6933
 
Abbildung 25: Beispiele der direkten (S)-Prolin-katalysierten Aldolreaktion. 
Er stellte fest, dass aliphatische Aldehyde mit einer Verzweigung in α-Position hervorragende 
Ergebnisse in Bezug auf Ausbeute und Enantioselektivitäten erzielen. Bei der Verwendung 
von aromatischen Aldehyden wurden Ausbeuten im Bereich von 54 bis 90% und 
Enantioselektivitäten um 70% erzielt. Als einzige Nebenprodukte wurden die entsprechenden 
Kondensationsprodukte erhalten. Schlechte Ergebnisse wurden lediglich beim Einsatz 
linearer, unverzweigter (α-Position) Aldehyde beobachtet, da in diesen Fällen die homo-
Aldoladdition von Aceton dominiert. 
Neben dem Aceton wurden im Folgenden auch andere Ketone als Donorsubstrate verwendet. 
Bei Reaktionen in denen zwei stereogene Zentren aufgebaut werden, wurde stets eine hohe 
anti-Selektivität beobachtet. Mit der direkten gekreuzten Aldolreaktion von zwei Aldehyden, 
die erstmals von MacMillan et al.23 beschrieben wurde, und dem Einsatz des DHA-Derivats 
Dioxanon 32 von Enders et al. konnte dieses System enorm erweitert und daraufhin zur 
Synthese von Kohlenhydraten (siehe Kapitel 1.1.5.1) und anderen Naturstoffen24,45 eingesetzt 
werden. 
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Neben dem Prolin wurden eine ganze Reihe weiterer Katalysatoren getestet. Dazu zählen 
andere α-Aminosäuren und diverse Prolin-Derivate. Für den Fall der direkten Aldolreaktion 
hat sich aber, bis auf wenige Ausnahmen, Prolin als der beste Katalysator herausgestellt. 
Primäre Aminosäuren sind in der Regel weniger reaktiv und führen zu geringeren Umsätzen. 
 
1.2.2.3  Mechanismus der (S)-Prolin-katalysierten intermolekularen Aldolreaktion 
 
Der für die (S)-Prolin-katalysierte intermolekulare Aldolreaktion vorgeschlagene 
Mechanismus basiert auf dem bekannten Mechanismus der Typ-I-Aldolasen, verläuft also 
über eine Enamin-Zwischenstufe (Abbildung 26).  
N
H
O
O
H
O
H3C CH3
N O
O
HH3C OH3C
H
-H2O
N O
O
H
H3C
N OH
O
H3C
RCHO
N
H
OH
O
H3C R
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Abbildung 26: Vorschlag zum Mechanismus für die direkte asymmetrische intermolekulare (S)-Prolin-katalysierte 
Aldolreaktion von Aceton. 
 
Nach dieser Vorstellung bildet Prolin (70) mit der Donorkomponente 71 zuerst ein 
Carbinolamin (72), welches Wasser abspaltet und so in ein Iminium-Ion (73) übergeht. Nach 
Tautomerisation zum nucleophilen Enamin-Intermediat 74 findet die Addition an die 
Akzeptorkomponente 33 statt, welche durch Protonierung von der Säurefunktion an das 
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Enamin koordiniert ist (75). Diese Wasserstoffbrückenbindung bedeutet sowohl eine 
Vororganisation der Substrate zum Übergangszustand als auch die Stabilisierung des zu 
bildenden Alkoxids. Gleichzeitig zur Proton-Übertragung von der Carbonsäure wird – in anti-
Stellung zur E-Enamin-Doppelbindung – die entscheidende Enamin-Aldolbindung gebildet, 
welche die Seitenselektivität der Reaktion bestimmt. Der Akzeptoraldehyd wird von der Re-
Seite her angegriffen und der Substituent R somit in eine pseudoäquatoriale Stellung 
gebracht. Das so gebildete Iminiumion 76 wird daraufhin unter Freisetzung des gewünschten 
Aldolprodukts 78 hydrolysiert und der Katalysator wird zurückgebildet. Mit Hilfe von 
quantenmechanischen Berechnungen wurde von Houk et al. ein Übergangszustand (79) 
vorgeschlagen, der mit diesem Modell übereinstimmt (Abbildung 27).46
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Abbildung 27: Übergangszustand der intermolekularen (S)-Prolin-katalysierten Aldolreaktion. 
1.2.3 Prolin-katalysierte Mannich-Reaktionen 
 
1.2.3.1  Allgemeines zur Mannich-Reaktion 
 
Bei der Mannich-Reaktion handelt es sich um die Aminomethylierung von 
Carbonylverbindungen. In der klassischen Variante wird eine enolisierbare 
Carbonylverbindung (68) mit Formaldehyd (80)  und einem Amin (81) zu der entsprechenden                       
β-Aminocarbonylverbindung 82, welche auch als Mannich-Basen bezeichnet werden, 
umgesetzt (Abbildung 28).47 Mannich-Basen sind wertvolle Synthesebausteine für die Natur- 
und Wirkstoffsynthese.48
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Abbildung 28: Die klassische Mannich-Reaktion. 
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1.2.3.2  Die direkte Prolin-katalysierte Mannich-Reaktion 
 
Die Prolin-Katalyse wurde von der Aldolreaktion auch auf die direkte asymmetrische 
Dreikomponenten Mannich-Reaktion ausgeweitet.49 Frühere Beispiele von katalytischen, 
asymmetrischen Mannich-Reaktionen waren indirekt und erforderten den Einsatz 
vorgefertigter Imin- oder Enol-Äquivalente.50 Im Gegensatz dazu stellt die organokatalytische 
Variante eine asymmetrische Multikomponenten Reaktion dar. Dabei können, im Gegensatz 
zu anderen katalytischen Mannich-Reaktionen, sowohl aromatische als auch aliphatische 
Aldehyde eingesetzt werden. Anders als bei der Prolin-katalysierten Aldolreaktion werden 
sogar bei aliphatischen Aldehyden ohne Verzweigung in α-Position gute Ausbeuten und 
Enantioselektivitäten erzielt. Bei der verwendeten Aminkomponente stellte sich p-Anisidin 
und beim Katalysator Prolin als die beste Wahl heraus (Abbildung 29).51  
Von Barbas et al. wurde Glyoxalsäureethylester als Aldehyd-Komponente in Form des 
vorgeformten Imins eingesetzt, wodurch funktionalisierte α-Aminosäuren in hohen 
Stereoselektivitäten zugänglich sind. Als Methylenkomponente können sowohl Ketone, als 
auch Aldehyde verwendet werden.52
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Abbildung 29: (S)-Prolin-katalysierte, asymmetrische Dreikomponenten-Mannich-Reaktion. 
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1.2.3.3  Mechanismus der direkten, (S)-Prolin-katalysierten drei-Komponenten 
Mannich-Reaktion 
 
Der Mechanismus entspricht weitestgehend dem der Prolin-katalysierten Aldolreaktion 
(Abbildung 30).  
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Abbildung 30: Katalysecyclus der direkten, (S)-Prolin-katalysierten Dreikomponenten-Mannich-Reaktion. 
Der überraschende Unterschied besteht in der Umkehr der Diastereo- und Enantioselektivität 
im Additionsschritt des Enamins an das in situ gebildete Imin 86 im Vergleich zur 
Aldolreaktion. Während bei beiden Umwandlungen die gleiche Seite des Enamins 87 
bevorzugt wird (Si, wenn X die höchste Priorität hat), sind beim Elektrophil 86 
Entgegengesetzte Seiten begünstigt. Dieser Unterschied in der Produktkonfiguration wurde 
anhand von Übergangszustandsmodellen erklärt, in denen eine intramolekulare 
Protonenübertragung von der Carbonsäureeinheit auf das freie Elektronenpaar am N oder O 
stattfindet. Zu dieser spezifischen Wechselwirkung über Wasserstoffbrücken kommt es dann, 
wenn sich die Enamin-Doppelbindung in anti-Stellung zur Säurefunktion des Prolins 
befindet. Unter Berücksichtigung von Zimmermann-Traxler-Übergangszuständen wird bei der 
Aldolreaktion der Substituent des Aldehyds eine pseudoäquatoriale Stellung einnehmen, was 
den nucleophilen Angriff an der Re-Seite des Aldehyds ermöglicht. Bei der Mannich-
Reaktion dagegen zwingt die höhere Stabilität des E-Imins den Substituenten R in eine 
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pseudoaxiale Stellung, wodurch die Si-Seite des Imins exponiert wird (Abbildung 31). Dieser 
Sachverhalt erklärt die syn-Selektivität der Mannich-Reaktion, was mit theoretischen 
Berechnungen von Houk et al. zum Übergangszustand übereinstimmt.53
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Abbildung 31: Übergangszustände der (S)-Prolin-katalysierten a) Aldolreaktion und b) Mannich-Reaktion. 
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1.3 Aufgabenstellung 
 
Die Aldolreaktion stellt eine der effizientesten Methoden zur Synthese von Kohlenhydraten 
dar. Sie ermöglicht die Knüpfung einer neuen C-C-Bindung – also den Aufbau von 
Kohlenstoffgerüsten – und die, bei entsprechendem Substitutionsmuster, Generierung von 
zwei neuen Stereozentren in einem einzigen Schritt. Mit der organokatalytischen Variante ist 
eine Methode entwickelt worden, die diese Reaktion unter (teilweise vollständiger) Kontrolle 
der Stereochemie leicht durchführbar macht. Inzwischen sind zahlreiche Synthesen von 
Pentosen und Hexosen bekannt, deren Kohlenstoffgerüst durch eine organokatalytische 
Aldol- oder Mannich-Reaktion aufgebaut werden. Gegenüber der großen 
Akzeptorsubstratbreite fällt auf, dass stets dasselbe Donorsubstrat verwendet wird. Dabei 
handelt es sich um das 2,2-Dimethyl-1,3-dioxan-5-on (Dioxanon 32). Es ermöglicht die 
Durchführung einer anti-Aldol- und einer syn-Mannich-Reaktion in hohen Ausbeuten und 
exzellenten Stereoselektivitäten. Durch die Variation des Donorsubstrats könnte diese 
Methode zur Darstellung von Kohlenhydraten und anderen Naturstoffen erweitert und so die 
mögliche Produktpalette deutlich vergrößert werden. Ziel dieser Arbeit ist der Test neuer 
DHA-Derivate als Donorkomponente in der organokatalytischen Aldolreaktion zur Synthese 
von Kohlenhydraten oder ähnlichen Naturstoffen. 
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2. Hauptteil 
 
2.1 Synthese von Ausgangsmaterialien 
 
2.1.1 Darstellung von Dioxanon und Derivaten 
 
2,2-Dimethyl-1,3-dioxan-5-on (Dioxanon, 32) wurde nach einer Literaturvorschrift von 
Hoppe et al.54 in zwei Stufen ausgehend vom Hydrochlorid des Aminotriols 90 dargestellt 
(Abbildung 32). Hierzu wurde das Aminotriol 90 in einer säurekatalysierten Acetalisierung 
mit katalytischen Mengen Camphersulfonsäure (CSA) und 2,2-Dimethoxypropan (2,2-DMP) 
in Dimethylformamid (DMF) umgesetzt. Der so erhaltene β-Aminoalkohol 91 wurde dann 
mit Natriummetaperiodat in wässrigem Kaliumhydrogenphosphat-Puffer zum entsprechenden 
Imin gespalten, welches in situ zum gewünschten Dioxanon (32) hydrolisiert. Dieses konnte 
nach destillativer Reinigung in einer Ausbeute von 58 % erhalten werden. Spuren von DMF 
im β-Aminoalkohol aus der ersten Stufe mussten nicht entfernt werden, da sie die 
anschließende SAMP-Hydrazonbildung nicht beeinträchtigen. 
O
 
Das Acetonid-geschützte Dihydroxyaceton 32 wurde dann mit SAMP in Benzol durch 
Refluxieren unter Wasserabscheidung zum entsprechenden Hydrazon 49 umgesetzt. Die 
Ausbeute betrug 90% nach Destillation (Abbildung 33).27,28
Das hier verwendete SAMP (92) konnte nach einer Literaturvorschrift unseres Arbeitskreises 
über eine sechsstufige Synthese ausgehend von (S)-Prolin dargestellt werden. Das chirale 
Auxiliar wurde in einer Gesamtausbeute von 43% erhalten.[31] 
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Abbildung 32: Dioxanon-Synthese nach Hoppe et al. 
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Abbildung 33: Synthese des SAMP-Hydrazons 49 nach Enders et al. 
Die diastereoselektive Alkylierung erfolgte entsprechend einer Vorschrift von Enders et al. 
durch Deprotonierung des SAMP-Hydrazons 49 mit t-BuLi bei –78°C und anschließendes 
Abfangen des Azaenolats mit Methyliodid (93) bei –100°C. Zur anschließenden oxidativen 
Spaltung des SAMP-Hydrazons 50a stehen verschiedene Methoden zur Verfügung, wie die 
Ozonolyse oder die Spaltung mit wässriger Oxalsäurelösung. In dieser Arbeit wurde die 
Ozonolyse als Spaltungsmethode ausgewählt, da sie sich als besonders mild und 
racemisierungsfrei bei den Dioxanonderivaten erwiesen hat. Das Rohprodukt der 
diastereoselektiven Alkylierung konnte ohne weitere Aufarbeitung in die Ozonolyse 
eingesetzt werden (Abbildung 34).27,28  
 
 
 
Man erhält das (S)-2,2,4-Trimethyl-1,3-dioxan-5-on (94) nach säulenchromatographischer 
Reinigung in einer Ausbeute von 77% über zwei Stufen und einem ee von 93 - 94%. 
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Abbildung 34: Synthese von (S)-2,2,4-Trimethyl-1,3-dioxan-5-on (94) nach Enders et al. 
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2.1.2 Darstellung der Organokatalysatoren 
 
Der vom Prolin abgeleitete Tetrazol-Katalysator wurde nach einer Vorschrift von Ley et al. 
dargestellt. Bei dieser vierstufigen Synthese ausgehend vom Cbz-geschützten Prolin 95, 
wurde zuerst die Säurefunktion in das Säureamid 96 überführt. Dieses wurde durch Reaktion 
mit p-Tosylchlorid und Pyridin zum Nitril 97 umgesetzt. Der Tetrazolring konnte dann durch 
Reaktion mit Natriumazid erhalten werden. Nach Cbz-Spaltung mit Wasserstoff und 
Palladium auf Kohle wurde schließlich das Tetrazol 99 erhalten (Abbildung 35).56 
 
 
 
ie Synthese des Prolinderivats (R)-2-(Trifluormethylsulfonylaminomethyl)pyrrolidin 101 
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Abbildung 35: Synthese des Tetrazol-Katalysators 99 nach Ley et al. 
D
erfolgte nach einer Literaturvorschrift von Wang et al. Ausgehend vom Säureamid 96 wurde 
das Sulfonamid durch Reaktion mit Trifluormethylsulfonsäureanhydrid hergestellt. Der 
Katalysator 101 konnte dann nach Entfernung der Cbz-Gruppe mit Wasserstoff und 
Palladium auf Kohle erhalten werden (Abbildung 36).57
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Abbildung 36: Synthese des Sulfonamid-Katalysators 101 nach Wang et al. 
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2.2 Versuche zur Synthese von 6-Desoxyhexosen 
ie der 6-Desoxyhexosen. Dazu 
zählt die L-Rhamnose (102), welche als ein wichtiger Polysaccharid-Baustein in zahlreichen 
P inozuckerklassen mit 
emerkenswerten biologischen Aktivitäten, die ebenfalls zu den 6-Desoxyhexosen zählen. 
             
teressante 
 
 
Die am häufigsten vorkommende Desoxyzuckerklasse ist d
flanzenglycosiden vorkommt.13 Außerdem gibt es einige Am
b
Hier sind die 2-Amino-2,6-didesoxyhexosen und 4-Amino-4,6-didesoxyhexosen von 
besonderem Interesse. Ein Beispiel der ersten Klasse ist das D-Fucosamin,58 welches in vielen 
Glycosidantibiotika vorkommt. Interessante Vertreter der zweiten Klasse sind das    
D-Perosamin (enthalten im polysaccharidischen Antigen von Cholera-Bakterien)20 und die 
Anthrose, welche erst vor ein paar Jahren auf Anthrax-Sporen nachgewiesen wurde.59
Führt man eine retrosynthetische Analyse der 6-Desoxyaldohexosen durch, stellt man fest, 
dass sie aus einer DHA-Einheit mit zwei Resten, einer Methylgruppe auf der einen Seite und 
einem Hydroxyacetaldehyd-Rest auf der anderen Seite aufgebaut werden könnten (Abbildung 
37). Das 2,4,5-Trihydroxy-6,6-dimethoxy-hexan-3-on 104, könnte eine sehr in
Schlüsselverbindung für die Synthese verschiedener 6-Desoxyhexosen darstellen, da durch 
Derivatisierung der C-4-Carbonylgruppe mehrere Zuckerklassen zugänglich wären. 
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Abbildung 37: Retrosynthese von L-Rhamnose und L-Perosamin. 
    35
Hauptteil 
Die Schlüsselverbindung, die 6-Desoxy-4-oxo-hexose 106, sollte sich in geschützter Form 
durch eine Aldolisierungs-Methylierungs-Sequenz von Dioxanon darstellen lassen. Dabei gibt 
es prinzipiell zwei Vorgehensweisen; entweder führt man zuerst die Alkylierung des 
Dioxanons und dann eine Aldolreaktion durch, oder man kehrt diese beiden Schritte um. Die 
Prolin-katalysierte Aldolreaktion zwischen Dioxanon und 2,2-Dimethoxyacetaldehyd 
(DMAA, 33b) wurde bereits von mehreren Arbeitskreisen durchgeführt und in der Synthese 
verschiedener Pentosen eingesetzt. Nach Schützung der Hydroxyfunktion müsste man dann 
eine Methylierung durchführen. Dabei gibt es theoretisch zwei Möglichkeiten, nämlich eine 
direkte Alkylierung oder die Verwendung eines chiralen Auxilliars (SAMP bzw. RAMP), 
welches normalerweise eine hoch diastereoselektive Reaktion ermöglicht. Im Falle der 
direkten Alkylierung könnte die Kontrolle der Stereochemie über die stereogenen Zentren des 
Aldolprodukts erfolgen (Abbildung 38). 
i
 organokatalytische Aldolreaktion mit Methyldioxanon als Donor wurde in unserem 
itskreis bereits untersucht. Dabei wurde die Addition an p-Nitrobenzaldehyd getestet. Es 
te sich heraus, dass die Reaktion mit diesem aktivierten aromatischen Akzeptor möglich 
llerdings ist der Donor deutlich weniger reaktiv als das Dioxanon. In der Prolin-
sierten Reaktion konnte kein Produkt erhalten werden, sondern ausschließlich ein 
S/RMP
 
Besonders reizvoll wäre die direkte Aldolreaktion von 2,2,4-Trimethyl-1,3-dioxan-5-on 
(„Methyldioxanon“ 94) mit DMAA, da sie die Darstellung der Schlüsselverbindung 106 in 
nur e
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Abbildung 38: Konzept zur Synthese der 6-Desoxy-4-oxo-hexose 106. 
O O
O
CH3H3C
O
OCH3
OCH3+
O O
∗
O
CH3H3C
∗
OTBS N OTBS
OCH3
OCH3
1. Aldolreaktion
2. TBS-Schützung
∗
O O
O
CH3H3C
O
OCH3
OCH3+
∗
O O
∗
O
CH3H3C
∗
OTBS
OCH3
OCH3
H3C H3C
SAMP/RAMP
O O
∗
CH3H3C
∗ OCH3
OCH3H
H
32 33b 105 107
Alkylierung
∗
O O
∗
N
CH3H3C
∗
OTBS
OC
Alkylieru
H3
OCH3
S/RMP
H3C
Hydrazon-
Spaltung
1. Aldolreaktion
2. TBS-Schützung
ng
94 106 10833b
    36 
Hauptteil 
Nebenprodukt, welches durch eine Nebenreaktion zwischen Prolin und dem aromatischen 
Aldehyd entsteht. Dabei findet nach Bildung des Iminiumions 109 zwischen Aminosäure 70 
und Aldehyd 33a eine Decarboxylierung statt, worauf sich eine 1,3-dipolare Cycloaddition 
it einem zweiten Aldehyd 33a anschließt. Man erhält den Bizyclus 112, wodurch der 
en Untersuchungen als parasitäre Nebenreaktion 
eschrieben.60  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
In den Versuchen zur Aldolreaktion mit Methyldioxanon wurden daraufhin verschiedene 
Prolin-Derivate als Katalysatoren eingesetzt, welche nicht dieser unproduktiven 
Nebenreaktion unterliegen. So konnte das Aldolprodukt mit p-Nitrobenzaldehyd schließlich 
in Ausbeuten von bis zu 59% erhalten werden (Abbildung 40).61
N
H
m
Katalysator zerstört wird und so der Aldolreaktion nicht mehr zur Verfügung steht 
(Abbildung 39). Diese Nebenreaktion wurde in den letzten Jahren von mehreren 
Arbeitskreisen beobachtet und in ausführlich
b
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Abbildung 39: Vorschlag zum Mechanismus der Nebenreaktion zwischen Prolin und p-Nitrobenzaldehyd. 
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Abbildung 40: Organokatalytische Aldolreaktion von Methyldioxanon 94 mit p-Nitrobenzaldehyd. 
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Mit dem Ziel der Synthese von Desoxyzuckern wurde versucht, die Aldolreaktion von 
Methyldioxanon 94 mit 2,2-Dimethoxyacetaldehyd 33b durchzuführen (Abbildung 41).  
 
 
Verwendung zur Synthese von Kohlenhydraten oder ähnlichen Naturstoffen besitzen diese 
Ergebnisse allerdings keine Aussagekraft. In den meisten Veröffentlichungen gibt es keine 
Beispiele für die Aldolreaktion mit aliphatischen Aldehyden, was die Vermutung nahe legt, 
dass die Katalysatoren, wenn sie überhaupt getestet wurde
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Abbildung 41: Versuch der direkten Aldolreaktion von Methyldioxanon mit DMAA. 
Seit der V tion 
n), verschiedene 
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wurde (diverse Am
Katalysators gen zur 
auptsächlich Aceton, 
manchm r 
n, in diesen Reaktionen keine 
ufrieden stellenden Ergebnisse liefern. Die gezielte Auswahl eines geeigneten Katalysators 
r eine spezielle Substratkombination ist deswegen fast unmöglich. Das Vorgehen zur 
uswahl des Katalysators besteht vielmehr darin, alle möglichen Kandidaten in der 
ntsprechenden Reaktion zu testen.  
ie in der Aldolreaktion von Methyldioxanon getesteten Katalysatoren sind in Abbildung 42 
ufgelistet. Ausgewählt wurden solche, die erfahrungsgemäß eine hohe Reaktivität besitzen, 
owie alle leicht zugänglichen, bzw. im Arbeitskreis vorhandenen Verbindungen. 
eröffentlichung zur ersten intermolekularen Prolin-katalysierten Aldolreak
erschienen zahlreiche Publikationen, in denen diverse neue Organokatalysatoren vorgestellt 
wurden. Dazu zählen einfache chirale Amine (z.B. Phenylethylami
inosäuren und zahlreiche „Designer-Katalysatoren“.62 Bei den letztgenannten handelt es 
sich hauptsächlich um Abkömmlinge des Prolins, in denen die Carboxylgruppe derivatisiert 
ide und Diamine). Ein großes Problem bei der Auswahl eines geeigneten 
 ist die Einschätzung seiner Reaktivität. Die Tests in Veröffentlichun
Vorstellung neuer Organokatalysatoren sind fast immer auf nur wenige Modellreaktionen 
beschränkt. Dazu gehört die Umsetzung von einfachen Ketonen (h
al auch Cyclohexanon) mit aktivierten aromatischen Aldehyden. Hinsichtlich de
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O
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H
 
Die Katalyseversuche wurden unter den üblichen Bedingungen durchgeführt. Der gewählte 
eratur gerührt. Dann erfolgte die 
entsprechenden Temperatur (normalerweise 
temperatur). Der Reaktionsansatz wurde in einem geschlossenen Glasgefäß gerührt und 
konnte in keinem Versuch die Bildung des Aldolproduktes 115 beobachtet werden. Danach 
wurden weitere Aldehyde (Isobutyraldehyd und aromatische Aldehyde) in die Aldolreaktion 
e ie Untersuchungen 
Katalysator wurde zunächst im Lösungsmittel suspendiert, der Aldol-Donor zugegeben und 
das Gemisch zwecks Enaminbildung ½ h lang bei Raumtemp
tropfenweise Zugabe des Aldehyds bei der 
Raum
der Reaktionsverlauf per Dünnschichtchromatographie kontrolliert. Als Lösungsmittel 
wurden DMF und DMSO verwendet, die üblicherweise die besten Ergebnisse für eine sehr 
breite Substratpalette erzielen. Die genauen Reaktionsansätze finden sich in Tabelle 1. Leider 
zur Aldolreaktion mit Methyldioxanon wurden daraufhin eingestellt. 
ingesetzt, aber auch in diesen Fällen wurde keine Reaktion beobachtet. D
Abbildung 42: Liste verwendeter Organokatalysatoren. 
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Tabelle 1: Reaktionsbedingungen zum Versuch der direkten Aldolreaktion von Methyldioxanon 94. 
# Katalysator [30 mol%] 
Lösungsmittel, 
Temperatur H2O [Äq.] Zeit [Tage] Ausbeute [%] 
1 70 DMF, RT 2 5 - 
2 70 DMSO, RT - 6 - 
3 70 DMF, 40°C 10 3 - 
4 116 DMF, RT - 7 - 
5 117 DMF, RT - 7 - 
6 118 DMF, RT - 7 - 
7 119 DMF, RT - 7 - 
8 120 DMF, RT - 5 - 
9 113 DMF, RT - 5 - 
10 99 DMF, RT - 6 - 
11 99 DMF, RT 5 5 - 
- 
15 122 DMF, RT - 7 - 
16 123 DMF, RT - 7 - 
17 124 DMF, RT - 7 - 
18 125 DMF, RT - 8 - 
19 126 DMF, RT - 7 - 
20 132 DMF, RT - 8 - 
21 128 DMF, RT - 9 - 
22 129 DMF, RT - 8 - 
23 56•TFA DMF, RT 10 11 - 
12 101 DMF, RT - 6 - 
13 101 DMF, RT 5 5 - 
14 121 DMF, RT - 6 
 
Da die direkte Aldolreaktion mit dem DHA-Derivat 94 nicht funktioniert hat, wurde die 
zweite Variante probiert und dazu zunächst die (S)-Prolin katalysierte Aldolreaktion zwischen 
Dioxanon 32 und DMAA 33b durchgeführt. Diese Reaktion wurde zunächst von unserer 
Arbeitsgruppe24 und dann von Barbas III et al. veröffentlicht. Sie erzielten die besten 
Ergebnisse und erhielten das Produkt mit einem Diastereomerenüberschuss von 89% und 
einem Enantiomerenüberschuss von 98%.63 Diese Ergebnisse konnten trotz mehrerer 
Versuche unter den in der Literatur angegeben Reaktionsbedingungen nicht reproduziert 
werden. Es ist bekannt, dass die Stereoselektivität von Prolin-katalysierten Aldolreaktionen 
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stark von Verunreinigungen (Aminreste, Salze) im Lösungsmittel und dem Wassergehalt 
abhängen.64 Deshalb wurde das N,N-Dimethylformamid absolutiert und dann mehrere 
Reaktionen mit verschiedenen Wassermengen durchgeführt. Als bestes Ergebnis wurde das 
Produkt 105 mit einem de von 84% und 87% ee erhalten (Abbildung 43). 
 
Daraufhin wurde die direkte Alkylierung des TBS-geschützten Aldolprodukts versucht 
(Abbildung 44). Dazu wurde das Aldolprodukt 105 zunächst mit verschiedenen Basen und 
dann mit Methyliodid umgesetzt (siehe Tabelle 2). Leider konnte in keinem Versuch das 
gewünschte Produkt 106 erhalten werden. In allen Reaktionen mit LDA und KHMDS konnte 
jeweils das Startmaterial zurück gewonnen werden. 
 
 
 
O O
 
 
 
 
Tabelle 2: Reaktionsbedingungen zum Versuch der direkten Alkylierung von 105. 
 
# Base Deprotonierung Alkylierung Ausbeute [%] 
1 LDA –78°C, 2 h –100°C, 2 h ? RT - 
2 LDA –78°C, 4 h –78°C, 2 h ? RT - 
3 LDA 0°C, 3 h –78°C, 3 h ? RT - 
4 KHMDS –78°C,2 h –100°C, 2 h ? RT - 
5 KHMDS –78°C, 3 h –78°C, 2 h ? RT - 
6 n-BuLi –78°C, 2 h –100°C, 2 h ? RT - 
7 t-BuLi –78°C, 2 h –100°C, 2 h ? RT - 
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Abbildung 43: Direkte (S)-Prolin-katalysierte Aldolreaktion von Dioxanon mit DMAA. 
Abbildung 44: Versuch der direkten Alkylierung von Aldolprodukt 105. 
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Auch die Versuche zur direkten Methylierung des Aldolprodukts 105 waren nicht erfolgreich. 
r SAMP-
Method as  des TBS-geschützten Aldols 134 konnte nach der 
üb che rsch lt w  
Carbonylverbindung 105 er äquimo en Menge AMP in Ben l unter 
Wasserabscheidung nach säulenchromatographischer Reinigung in einer Ausbeute von 64% 
und einem d n 82% er usbeute k te durch Verwendung eines Überschusses 
des chiralen Auxiliars (1.4 % erhöht w
 
 
 
 
 
 
 
A hließen rde die M g des Hydr ons 134 durchgeführt. Dazu wurde es bei   
–78°C mit Li meta das resultierende Azaenolat dann bei –110°C mit 
Methyliodid abgefangen. Das Produkt 135 wurde mit einem de von 78% erhalten (Abbildung 
46). Die Diastereoselektivität der Alkylierung beträgt somit 95%, was für eine Methylierung 
m er SAM ethode zi h ist (Vgl.: thyldioxano 4: 93-94% ee). 
Zur Synthese der Schlüsselverbindung 106 wurde deshalb eine Alkylierung nach de
e probiert. D
n Arbeitsvo
SAMP-Hydrazon
rift dargestelli erden. Es wurde durch Refluxieren der 
 mit ein lar S zo
e vo halten. Die A onn
 Äq.) auf 82 erden (Abbildung 45).  
nsc d wu ethylierun az
 t-Bu lliert und 
it d P-M emlich hoc Me n 9
 
Die Spaltung des Hydrazons 135 wurde ebenfalls nach der bekannten Prozedur der Ozonolyse 
durchgeführt.27,28 Das Rohprodukt der Alkylierung wurde in DCM gelöst und nach 
Abkühlung auf –78°C mit Ozon umgesetzt (Abbildung 47).  
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Abbildung 46: Methylierung des SAMP-Hydrazons 134. 
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iert (Abbildung 48). Das Produkt wurde 
nach säulenchromatographischer Reinigung in einer Ausbeute von 89% und einem de von 
96% (87% ee) erhalten. 
 
 
 
Du h die Kom n der Proli en Ald anon mit der SAMP-
Methode zur Alkylierung konnte die L-Rhamnose ter Form ch einer           
6-stufigen Tota ese mit einer sbeute von 23% dargestellt werden. Die nach der 
Oz olyse e Diastereo en säu h getrenn und die 
Schlüsselverbindung 6-Desoxy-4-oxo-hexose 106 so m ≥96% erhalten 
werden. Die geschützte L-Rhamn de dan ktiver Red tion mit 
inem de von ≥96% erhalten. 
O O
 
Das Produkt 106 wurde in einer Ausbeute von 59% über zwei Stufen erhalten. Die 
diastereomeren Produkte konnten säulenchromatographisch getrennt werden (≥96% de). 
 
Zur Darstellung der L-Rhamnose in geschützter Form wurde die 6-Desoxy-4-oxo-hexose 106 
bei –78°C mit L-Selectride diastereoselektiv reduz
≥
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Abbildung 47: Oxidative Spaltung des SAMP-Hydrazons 135 via Ozonolyse. 
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Abbildung 48: Diastereoselektive Reduktion zur Synthese der geschützten L-Rhamnose 136. 
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Neben der Synthese von L-Rhamnose wurde auch die reduktive Aminierung der 6-Desoxy-4-
oxo-hexose 106 zur Darstellung des L-Perosamins 137 getestet. Unter den Bedingungen der 
Literaturvorschrift aus unserem Arbeitskreis zur Synthese von 4-Amino-aldopentosen fand 
allerdings keine Reaktion statt (Abbildung 49). 
 
 
 
 O O
O
 
 
Auch wenn die Darstellung der Schlüsselverbindung 106 durch Alkylierung des TBS-
eschützten Aldolprodukts 105 nach der SAMP-Methode möglich ist, so ist diese Synthese 
mit dem Umweg über ein chirales Auxiliar ziemlich aufwendig. Viel attraktiver wäre die 
D durch eine direkte Aldolreaktion. Da das 
ethyldioxanon 94 für diese Aldolreaktion anscheinend nicht reaktiv genug ist, wurde der 
 
 
 
 
A nter sehr milden Bedingungen, im Hinblick 
uf die Verwendung in Naturstoffsynthesen, wurden silylgeschützte DHA-Derivate (138) 
g
arstellung von 106 in einem Schritt 
M
Einsatz anderer methylierter DHA-Derivate untersucht. In der Synthese von Kohlenhydraten 
via organokatalytischer Aldolreaktion wurde als Donor bisher nur das cyclische Dioxanon 
eingesetzt. Vielleicht ist die gewünschte Reaktion durch die Verwendung anderer, z.B. 
acyclischer DHA-Derivate (138) möglich (Abbildung 50).  
 
ufgrund der präparativ einfachen Entschützung u
a
näher in Betracht gezogen. 
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Abbildung 50: Idee zur organokatalytischen Synthese der Schlüsselverbindung 139 durch Verwendung 
anderer methylierter DHA-Derivate. 
Abbildung 49: Versuch der reduktiven Aminierung zur Synthese des geschützten L-Perosamins 137. 
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Das TBS-geschützte DHA-Derivat 142 kann in einem Schritt nach einer Literaturvorschrift 
on Kim et al. aus dem DHA-Dimer 140 dargestellt werden. Dabei wurde das 
ihydroxyaceton unter basischen Bedingungen mit TBSCl umgesetzt. Man erhält das „TBS-
HA“ in einer Ausbeute von 83% (Abbildung 51).65
Carbonylverbindung mit dem entsprechenden Hydrazin in Benzol oder Toluol am 
ahrscheinlich ist die Hydrazonbildung durch den sterischen Anspruch der beiden 
Silylschutzgruppen nicht möglich. Eine Lösung des Problems wäre die Nutzung eines 
c spiele für die 
chützung von 1,3-Diolen (144) nach diesem Prinzip (Abbildung 53).66
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Die Versuche zur diastereoselektiven Alkylierung des DHA-Derivats 142 waren allerdings 
nicht erfolgreich. Unter den üblichen Reaktionsbedingungen (refluxieren der 
Wasserabscheider) konnte weder das SAMP- noch das N,N-Dimethylhydrazon 143 erhalten 
werden (Abbildung 52). 
 
W
yclischen silylgeschützten DHA-Derivats. In der Literatur gibt es einige Bei
S
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Abbildung 51: Synthese des TBS-geschützten Dihydroxyacetons 142. 
Abbildung 52: Versuche zur Darstellung von Hydrazonen des TBS-DHAs 142. 
Abbildung 53: Silylschützung von 1,3-Diolen. 
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Diese Versuche zeigten, dass die Derivate mit zwei tert-Butyl-Gruppen am Silizium stabil 
sind. Solche mit Methyl- oder Phenyl-Gruppen sind dagegen instabil und konnten nach ihrer 
Darstellung nicht isoliert werden. Zur Erstellung allgemeiner Arbeitsvorschriften für die 
Schützung von 1,3-Diolen führten Trost et al. einige Optimierungsversuche durch. Getestet 
urden verschiedene Basen und Additive.66 Mit diesen Reaktionsbedingungen wurde 
arauf S-DHA-
arstellung zu synthetisieren (siehe Abbildung 54). Das gewünschte Produkt wurde nicht 
rhalten. 
 
 
uch wenn eine Alkylierung des TBS-geschützten Dihydroxyacetons nicht durchgeführt 
erden konnte, stellt dieses „neue“ DHA-Derivat möglicherweise eine interessante 
lternative zum Dioxanon für organokatalytische Reaktionen dar. Durch den größeren 
terischen Anspruch der Schutzgruppen könnte vielleicht eine höhere asymmetrische 
Induktion erreicht werden. Ein weiterer Vorteil wäre die Spaltung der Schutzgruppen, da sie 
n
In den folgenden Untersuchungen wurde das 1,3-Bis-(tert-butyldimethylsilanyloxy)-propan-
-on 142 als Donorsubstrat in einer Aldolreaktion eingesetzt. Für eine Modellreaktion wurde 
Tf-Derivat 101 wurde ebenfalls kein vollständiger Umsatz erzielt 
solierte Ausbeute 19%), allerdings konnte das Aldolprodukt 149c in diesem Testversuch 
w
d hin versucht, das silylgeschützte DHA-Derivat 148 in Anlehnung an die TB
D
e
O 
 
 
 
 
 
2.3 Versuche mit 1,3-Bis-(tert-butyldimethylsilanyloxy)-propan-2-on als 
„neuem“ DHA-Derivat in der organokatalytischen Aldolreaktion 
 
A
w
A
s
icht unter sauren Bedingungen durchgeführt werden muss.  
2
als Akzeptor Isobutyraldehyd (33c) gewählt. In einem ersten Test wurde (S)-Prolin als 
Katalysator verwendet. Dabei wurde allerdings kein Umsatz beobachtet. Mit einem aktiveren 
Katalysator, dem Prolin-NH
(i
Abbildung 54: Versuche zur Synthese des cyclischen silyl-DHA-Derivats 148.
OH OH
O Cl
Cl XSi t-Bu
O O
+
Sit-Bu
t-Bu t-Bu
a, b, c
141 147 148
a) Imidazol, DMF, RT - 50°C, 24 h
b) Et3N, DMF, RT - 50°C, 24 h
c) Et3N, 1-Hydroxybenzotriazol, DMF, RT - 60°C, 36 h
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ohne weitere Optimierung bei Raumtemperatur in exzellenten Stereoselektivitäten erhalten 
werden (≥96% de, ≥99% ee, Abbildung 55). 
 
 
 
 
Die Änderung der Diastereoselektivität im Vergleich zu den Prolin-katalysierten Reaktionen 
wird dabei durch die Konfiguration des Enamins im Übergangszustand des Schritts der C-C-
Bindungsknüpfung erklärt. Es wird davon ausgegangen, dass im Fall der Prolin-katalysierten 
Reaktion die Bildung des E-Enamins E-150 der des Z-Enamins Z-150 aufgrund un
 
 
 
it 
günstiger 
terischer Wechselwirkungen zwischen Hydroxy-Gruppe und Pyrrolidin-Ring bevorzugt ist. 
Enamins Z-152 bevorzugt wird, da dieses durch die Bildung einer 
W nd der Hydroxy-Gruppe 
des Monohydroxyacetons stabilisert werden würde. Mit dem Übergangszustand 154 kann 
dann die Bildung des syn-Produkts 155 erklärt werden (Abbildung 56). Bei den 
Untersuchungen von Barbas III et al. wurden mehrere natürliche primäre Aminosäuren 
getestet. Die besten Ergebnisse wurden mit L-Threonin und einem Derivat, dem O-tert-Butyl-
Ether erzielt. Mit diesen Katalysatoren konnte Monohydroxyaceton mit verschiedenen 
en. Die Produkte 155 
urden in Ausbeuten von 60 bis 95% und syn:anti-Verhältnissen von 3:1 bis 18:1 mit 
xzellenten En
 
Zu Beginn dieser Untersuchungen erschien eine Veröffentlichung von Barbas III et al., in der 
die Durchführung einer syn-selektiven Aldol- und einer anti-selektiven Mannich-Reaktion m
Monohydroxyaceton durch die Katalyse von primären α-Aminosäuren beschrieben wurde. 
s
Die Konfiguration des Aldolprodukts 152 kann durch den Übergangstzstand 151 erklärt 
werden, bei dem die Si-Seite des E-Enamins mit dem Aldehyd reagiert. Bei der 
Enaminbildung mit primären α-Aminosäuren wird angenommen, dass die Bildung des Z-
aromatischen Aldehyden in N-Methylpyrrolidon (NMP) umgesetzt werd
asserstoffbrückenbindung zwischen der primären Aminfunktion u
w
e antioselektivitäten (80 bis 98%) erhalten.67   
 
 
Abbildung 55: Test vom TBS-DHA 142 in der organokatalytischen Aldolreaktion mit Isobutyraldehyd 33c.
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berträgt man diese Ergebnisse auf die Aldolreaktion mit dem TBS-geschützten 
amit 
die Durchführung einer  
daraufhin durch den Einsatz von prim it 
erschiedenen Aldehyden getestet. Die Katalyseversuche wurden wieder unter den üblichen 
 
 
Abbildung 56: a) anti-selektive Aldolreaktion von MHA durch Katalyse mit Prolin; b) syn-selektive                   
Aldolreaktion von MHA durch Katalyse mit primären α-Aminosäuren nach Barbas III et al. 
 
Ü
Dihydroxyaceton 142 stellt man fest, dass auch hier die Bildung eines Z-Enamins und d
syn-selektiven Aldolreaktion möglich sein sollte. Dies wurde
ären α-Aminosäuren in der Aldolreaktion m
v
Bedingungen (siehe Abbildung 57 und Tabelle 3) durchgeführt.  
 
 
 
 TBSO OTBS
O
O
R TBSO OTBS
O
R
OH
+
H
Katalysator
LM, RT
142 33 149
Abbildung 57: Versuche zur syn-selektiven Aldolreaktion mit 1,3-Bis-(tert-butyldimethylsilanyloxy)-
propan-2-on 142. 
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Tabelle 3: Reaktionsbedingungen zur syn-selektiven Aldolreaktion von TBS-DHA 142. 
] # 33 (R) Katalysator       [30 mol%] Lösungsmittel (LM) Ausbeute [%
1 c (CH(CH3)2) 125 DMF Spuren 
2 
3 
4 
6 d (p-C6H4-CN) 129 DMSO, 3 Äq. H2O 79 
c (CH(CH3)2) 126 DMF Spuren 
c (CH(CH3)2) 129 DMF Spuren 
c (CH(CH3)2) 131 H2O - 
5 a (pNBA) 129 DMF 46 
7 b (CH(OCH3)2) 125 DMF Spuren 
8 b (CH(OCH3)2) 129 DMF Spuren 
9 b (CH(OCH3)2) 131 H2O - 
10 b (CH(OCH3)2) 129•AcOH NMP, 3 Äq. H2O 36 
 
Bei der Durchführung der Untersuchungen zur syn-selektiven Aldolreaktion von TBS-DHA 
142 wurde von Barbas III et al. eine Arbeit zu genau diesem Thema veröffentlicht. In dieser 
Arbeit wurden Benzyl- und TBS-geschütztes Dihydroxyaceton in der Aldolreaktion mit 
aromatischen Aldehyden eingesetzt. Dabei wurde festgestellt, dass das Aldolprodukt bei 
Einsatz des Benzyl-geschützten Derivats in höheren Ausbeuten und mit dem TBS-geschützten 
Derivat in höheren Stereoselektivitäten erhalten wird. Die TBS-DHA-Aldolprodukte 149e 
konnte in Ausbeuten von 65 bis 94% und syn:anti-Verhältnissen von 4:1 bis 7:1 bei 
exzellenten Enantiomerenüberschüssen (≥93% ee) erhalten werden. Das Konzept zur syn-
Aldolreakion wurde daraufhin in der Synthese von D-Fructose eingesetzt (Abbildung 58).68
TBSO OTBS
O O
TBSO OTBS
O OH
+ H
O
O
CH3
CH3
O
O
CH3
CH3
O-t-Bu-D-Thr (0.2 Äq.)
H2O (3 vol.%)
NMP (1.0 M), RT, 2 d
68%
geschützte D-Fructose
syn:anti ≥98:2
2 Äquivalente       :         1 Äquivalent
142 33e 149e
98% ee
 
Abbildung 58: Synthese von geschützter D-Fructose 149e via organokatalytischer syn-Aldolreaktion. 
Eine Limitierung der Aldolreaktion mit TBS-geschütztem Dihydroxyaceton scheint die 
nsatzgröße zu sein. Die Katalyseversuche wurden von Barbas III et al. im Maßstab von     A
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0.2 mmol durchgeführt. Versuche in unserem Arbeitskreis zeigten, dass die Reaktion zwar im 
Maßstab von einem mmol durchgeführt werden kann, dabei fallen die Ausbeuten allerdings 
deutlich geringer aus. Weitere Untersuchungen auf diesem Gebiet wurden daraufhin 
ingestellt.      
 Versuche zur organokatalytischen Synthese von Tetrolen 
 
Im Jahre 2002 berichteten Cordova et al. von der Prolin-katalysierten Aldolreaktion zwischen 
aldehyd. Das Produkt 157 wurde in einer moderaten Ausbeute und 
einem exzellenten Enantiomerenüberschuss gebildet (Abbildung 59).69
 
 
e Produktklasse wären die 
reitole, welche in unserem Arbeitskreis durch die Alkylierung von Dioxanon nach der 
AMP-Methode dargestellt werden konnten.70 Diese Syntheseroute könnte durch die direkte 
ldolreaktion zwischen einem DHA-Derivat 158 und Formaldehyd 80 deutlich verkürzt 
erden. Als Methylenkomponente wurden Dioxanon 32, das TBS-geschützte DHA 142 und 
Dihydroxyaceton 141 selber eingesetzt. Formaldehyd wurde als Formalin-Lösung eingesetzt. 
Die Bildung des Aldolprodukts Tabelle 
4
 
e
 
 
2.4
Cyclohexanon und Form
O
 
 
 
 
Beim Ersatz des Cyclohexanon-Donors 156 durch ein DHA-Derivat könnten so Tetrole (C4-
Zucker) zugänglich gemacht werden. Eine weitere möglich
T
S
A
w
159 wurde nicht beobachtet (siehe Abbildung 60 und 
). 
 
 
 
O
+
HH
O OH(S)-Pro, 
DMF, RT
157, ≥99% ee
47%
156 80
Abbildung 59: Prolin-katalysierte Aldolreaktion mit Formaldehyd nach Cordova et al. 
O O
Abbildung 60: Versuche zur Darstellung von Tetrolen via organokatalytische Aldolreaktion von DHA-
Derivaten mit Formaldehyd. 
OR OR
O
+
HH
OR OR
∗
OH
Kat.
LM, T
158 80 159
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Tabelle 4: Reaktionsbedingungen zur organokatalytischen Aldolreaktion von DHA-Derivaten mit Formalin-
Lösung. 
# R           ol%] LM, T Ausbeute [%] 
Kat.  
[30 m
1 C(CH3)2 70 DMF, RT - 
2 C(CH3)2 117 DMF, RT 
3 DMF, RT 
 3)2 9 DMF, RT 
 1 
 4 DMF, RT 
DMF, RT 
DMF, RT 
10 TBS 133 DMF, RT - 
- 
3 C(CH3)2 11 - 
4 C(CH 9 - 
5 C(CH3)2 10 DMF, RT - 
6 C(CH3)2 12 - 
7 TBS 99 - 
8 TBS 101 - 
9 TBS 129 DMF, RT - 
11 H 70 DMF, RT - 
12 H 99 DMF, RT - 
13 H 133 DMF, RT - 
 
 
2.5 Versuche zur organokatalytischen Synthese von Heptosen 
 
Wie die Abbildung 61 zeigt, könnten durch zwei aufeinander folgende Aldolreaktionen mit 
dem C -Baustein Dioxanon größere Kohlenhydratgerüste aufgebaut werden. Je nach Wahl der 
wenn die Untersuchungen zur organokatalytischen Aldolreaktion mit Methyldioxanon gezeigt 
haben, dass ein Substituent am Dioxanongerüst dieses deaktiviert, ist ein Aldolprodukt durch 
den elektronenziehenden Rest (z.B. 2,2-Dimethoxyethanol) am Dioxanonring möglicherweise 
reaktiver und so als Donor für eine zweite Aldolreaktion besser geeignet.  
Zum Test der „doppelten organokatalytischen Aldolreaktion“ wurde das Aldolprodukt 106 
gewählt. Die OH-Gruppe wurde TBS-geschützt, da andernfalls die Retro-Aldolreaktion 
katalysiert werden würde. Es wurden drei verschiedene Akzeptorsubstrate 33 ausgesucht und 
als Katalys
inderung bei der Enaminbildung durch die TBS-Gruppe auszuschließen wurde ebenfalls 
3
Aldehyde wären so Heptosen und höhere Kohlenhydrate zugänglich (Abbildung 61). Auch 
atoren Prolin sowie mehrere Derivate getestet. Um eine mögliche sterische 
H
Pyrrolidin eingesetzt. Es wurde keine Aldolreaktion beobachtet (siehe Abbildung 62 und 
Tabelle 5). 
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Tabelle 5: Reaktionsbedingungen zur Aldolreaktion mit dem Aldolprodukt 106. 
# 33 (R) Kat. [30 mol%] LM Ausbeute 
1 a (p-NBA) 70 DMF Nebenreaktion 
2 a (p-NBA) 99 DMF - 
3 a (p-NBA) 56 DMF - 
4 c (CH(CH ) ) 56 DMF - 
5 c DMF - 
6 c DMF - 
7 c DMF - 
8 b 3 2 DMF - 
2) 56 DMF - 
3 2
 (CH(CH3)2) 70 
 (CH(CH3)2) 99 
 (CH(CH3)2) 56•TFA 
 (CH(OCH ) ) 70 
9 b (CH(OCH3)2) 99 DMF - 
10 b (CH(OCH3)
O O
O OPG
OCH3 OCH3
OCH3 OCH3
H
O O
O OPG
OCH3
OCH3
O
R
OPG
+
OH
OPG
R
OH OH
OH OH
O
OH
OH
R
H3C H3C CH3
CH3
H
H
H3C CH3
32 33b
33x
106
160161
Abbildung 61: Konze
O
+
RO O
O OTBS
OCH3
OCH3
H3C CH3
H O O
O OTBS
OCH3
OCH3
H3C CH3
R
OH
Kat.
LM, RT
106 33 162
pt zur Synthese höherer Kohlenhydrate via doppelter Aldolreaktion mit Dioxanon.
Abbildung 62: Versuche zur organokatalytischen Aldolreaktion mit dem Aldolprodukt 106. 
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2.6 Versuche zur Synthese von Amino- und Thiozuckern via  
organokatalytischer Aldol- ich-Reaktion 
  
Im ino- und Thiozuckern gibt es zahlreiche Beispiele auf dem 
Ge t der Enz se17,71 und inzwischen auch ei reich der Organ atalyse. 
Dabei fällt auf, dass die Einführu on Heteroato stoff oder Schw el) fast 
ausschließlich über eine entsprechend substituierte Akzeptorkomponente (aliphatische 
Aldehyde mit Heteroatom in α-Position) erfolgt. Beispiele d r sind die Synthesen der 
Am 34f 34g (Abbildung 63).24,63
 Desoxygenierung 
 und Mann
 Bereich der Synthese von Am
bie ymkataly nige im Be ok
ng v men (Stick ef
afü
inozucker  und 
O O
 
Eine weitere Möglichkeit zur Darstellung von Kohlenhydratderivaten besteht in der 
Derivatisierung der Carbonylgruppe des Aldoprodukts. Dazu zählen die
nach Barton-McCombie, welche von unserem Arbeitskreis in der Vergangenheit bereits 
mehrfach an Dioxanon-Derivaten durchgeführt wurde72, und die reduktive Aminierung und 
Thiolierung. Auch diese Reaktionen konnten von unserem Arbeitskreis an verschiedenen 
Aldol- und Mannich-Produkten des Dioxanons durchgeführt werden (siehe Abbildung 64).73
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H
O
(S)-Pro, DMF, 2°C
O
+
CH3H3C
96% de, ≥96% 
a
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O O
+b) (S)-Pro, DMF, 4°C
O
geschützte 1-Amino-
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CH3H C
≥96% de, ≥98% ee
32 33f 34f
3
32 33g 34g
Abbildung 63: Beispiele für Aminozuckersynthesen via organokatalytischer Aldolreaktion. 
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N
organokatalytischen Synthese von Amino- oder Thiozuckern in der das Heteroatom durch das 
Donorsubstrat eingeführt wurde. 
Die einzigen Arbeiten zur Verwendung von substituierten MHA-Derivaten in 
organokatalytischen Reaktionen stammen von Barbas III et al. und Gong bzw. Frongia e
Die Gruppe um Barbas III verwendete MHA-Derivate mit geschützten Aminofunktionen zur 
Synthese von 1,2-Diamino- und 1,4-Diamino-3-oxo-Verbindungen durch eine Mannich-
R e Wahl der N-
Schutzgruppe möglich ist (siehe Abbildung 65). Die Mannich-Produkte 167 bzw. 168 
kon en in sehr g sbeuten ereoselek ten erhalten w
 
eben diesen Methoden zur Darstellung von Desoxyzuckern gibt es keine Beispiele zur 
t al. 
eaktion. Sie stellten fest, dass eine Kontrolle der Regioselektivität durch di
nt uten Au und exzellenten St tivitä erden.74
O O
CH3H3C
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OMe
OMe
O
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NHBn OH
OMe
OMereduktiveAminierung
reduktive
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∗
O
CH3H3C
SBn
OH
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OMe
OMe
O O
CH3H C3
OMe
OMe
163 34b
164
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H3C
Abbildung 64: Derivatisierung des Aldolprodukts 34b zur Synthese von KH-Derivaten. 
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Abbildung 65: Organokatalytische Mannich-Reaktion mit NPG-substituierten MHA-Derivaten 166. 
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Die Gruppen um Frongia und Gong setzten Acetonderivate mit einer
anokatalytischen Aldolreaktion ein. Es erfolgte aber keine An
 Sulfidgruppe in 
org wendung in der Synthese 
n Thiozuckern.  
 
Gong et al. verwendeten Methylthioaceton als Donor in der Aldolreaktion mit verschiedenen 
aromatischen und aliphatischen Aldehyden. Als Katalysatoren dienten Prolinamide von 
chiralen β-Aminoalkoholen. Die Reaktionen verliefen alle hoch regioselektiv an der 
Methylseite des MHA-Derivats und in exzellenten Enantioselektivitäten (≥ 92% ee, 
Abbildung 67).76
 
 
 
G-
HA-Derivaten wären sehr interessant, da sie das Konzept zur Synthese von Desoxyzuckern 
urch Aldol- oder Mannich-Reaktionen enorm erweitern würden. Es gibt zahlreiche 
teressante Zielmoleküle, welche dadurch auf einem sehr einfachen Weg dargestellt werden 
könnten. Dies soll anhand der Retrosynthesen exemplarischer Amino- und Thiozucker 
H3C
vo
Frongia et al. führte die Aldoladdition von Phenylthioaceton an verschiedene, vorwiegend 
aromatische Aldehyde durch (Abbildung 66). Als Katalysatoren wurden (S)-Prolin und 
Prolin-Derivate eingesetzt. Als Hauptprodukt wurde in den meisten Fällen das verzweigte 
Regioisomer 170 erhalten. Die Stereoselektivitäten waren bis auf ein Beispiel (R = Phenyl) 
allerdings sehr schlecht. Die Produkte waren racemisch und hatten niedrige 
Diastereomerenüberschüsse.75
OO OH O
 
 
 
Für die Verwendung von substituierten DHA-Derivaten gibt es nach unserem Wissen keine 
Beispiele. Die Entwicklung von Vorschriften zum Einsatz von OPG/NPG- und OPG/SP
D
d
in
S S
RH3C
S
++
O
RHO
R
Katalysator,
DMSO, 96 h, RT
H 20 - 90%
169a 33 170 171
R
Abbildung 66: Organokatalytische Aldolreaktion mit dem SPh-substituierten MHA-Derivat 169a. 
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33169b 173
Abbildung 67: Organokatalytische Aldolreaktion mit dem SCH3-substituierten MHA-Derivat 169b. 
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verdeutlicht werden. Vergleicht man diese retrosynthetischen Ansätze mit den Synthesen aus 
der Literatur, stellt man fest, dass die Syntheserouten durch den Einsatz entsprechender 
MHA- und DHA-Derivate enorm verkürzt werden könnten. 
 
Die 3-Acetamido-3,5-didesoxy-D-ribose 174, eine Aminoaldopentose, ist ein Analogon des 
im Antibiotikum Puromycin enthaltenen Aminozuckers. Es wurde erstmals 1970 von Ando 
und Yoshimura als ein Intermediat in der Totalsynthese von Kasugamin dargestellt. Die 
Autoren beschrieben zwei Syntheserouten ausgehend von zwei verschiedenen, selektiv 
geschützten Kohlenhydraten. Der Aminozucker wurde als 1,2-O-isopropyliden-geschütztes 
Derivat in 5 bzw. 4 Stufen in Gesamtausbeuten von 12.7% bzw. 7.6% erhalten.77 Diese 
Zuckerklasse könnte durch eine Aldolreaktion eines Acetonderivats mit einer geschützten 
Aminogruppe 166 mit Dimethoxyacetaldehyd und anschließender Reduktion der 
C
Eine weitere sehr interessante Zuckerklasse ist die der 5-Thioaldopentosen. Alle bisher 
beschriebenen Thiozucker mit einem Schwefelatom im Ring besitzen sehr interessante 
biologische Aktivitäten. Die 5-Thio-D-xylopyranose 176 ist ein Synthon für mehrere oral 
wirksame Antitrombosemittel (Bsp.: Beciparcil 179). Auch diese Zuckerklasse könnte in zwei 
Stufen durch die Aldolreaktion eines entsprechend substituierten DHA-Derivats 178 mit 
DMAA und anschließender diastereoselektiver Carbonylreduktion erhalten werden 
(Abbildung 69). In den letzten Jahren wurden mehrere Synthesen zu diesen 5-
Thioaldopentosen veröffentlicht. 2002 berichteten Stasik et al. von der Synthese von 5-Thio-
D-ribose nach zwei verschiedenen Syntheserouten. Ausgehend von D-Ribono-1,4-lacton 
arbonylgruppe in nur zwei Schritten aufgebaut werden (Abbildung 68). 
-Aldolanti
 
OH OH
NHAc
H3C O
diastereoselektive
Reduktion
O OH
NHAc
H3C OCH3
OCH3O
OH
OH
AcHN
H3C H
O O
NPG
H3C OCH3
OCH3
+ H
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166 33b
Abbildung 68: Retrosynthese von 3-Acetamido-3,5-didesoxy-D-ribose 174. 
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wurde das Produkt nach 5 bzw. 6 Schritten in 57% bzw. 46% Ausbeute erhalten.78 Eine 
deutlich kürzere Synthese wurde 2006 von Hecquet et al. vorgestellt. Sie führten eine FruA-
katalysierte Aldo
    57
Abbildung 70: Konzept zur Synthese neuer Thiozuckerklassen via Aldolreaktion. 
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lreaktion von DHAP und racemischem 2-Hydroxy-3-mercapto-
eaktion geschützter Thiolderivate von MHA (169) und DHA (181) mit 2,2-
imethoxyacetaldehyd wären zwei bisher unbekannte Thiozuckerklassen zugänglich. Dabei 
andelt es sich um die 3,5-Didesoxy-3-thio-aldopentosen 180 und die 3,5-Didesoxy-3,5-
ithio-aldopentosen 182 (Abbildung 70). 
 
 
S
propionaldehyd durch. Nach Spaltung der Phosphatgruppe wurde die 5-Thio-D-
xylulofuranose erhalten. Eine enzymkatalysierte Ketol-Aldol-Isomerisierung ergab ein 
Gemisch der beiden Thiopentosen, woraus die 5-Thioaldopentose 176 mittels präparativer 
HPLC isoliert werden konnte.79
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Abbildung 69: Retrosynthese von 5-Thio-D-xylopyranose 176, Synthon zur Darstellung spezieller Antibiotika. 
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2.6.1 Synthese von substituierten MHA-Derivaten und ihr Test in der 
organokatalytischen Aldolreaktion 
 
In den folgenden Kapiteln sind Versuche zum Einsatz von substituierten MHA- und DHA-
 Mannich-Reaktion 
erfolgreich eingesetzt wurden.74 Als Schutzgruppe für eine Thiolfunktion wurden die Benzyl- 
Derivaten als Methylenkomponente in organokatalytischen Reaktionen beschrieben. Um 
geeignete funktionelle Gruppen zu finden, wurden zunächst MHA-Derivate mit 
verschiedenen geschützten Amin- und Thiogruppen dargestellt und in einer Aldolreaktion 
getestet. Die Wahl der Schutzgruppen erfolgte unter zwei Gesichtspunkten. Sie müssen unter 
den Katalysebedingungen stabil sein, dürfen also keine Nebenreaktionen mit dem Katalysator 
oder dem Akzeptorsubstrat eingehen. Außerdem sollte, hinsichtlich der Synthese von 
Naturstoffen (Kohlenhydraten), die Spaltung unter milden Bedingungen möglich sein. 
Als geschützte Aminfunktionen wurden die Azid-Gruppe und die Phthalimid-Gruppe 
gewählt, da sie von Barbas III et al. bereits in der oben beschriebenen
und die Acetyl-Gruppe in Betracht gezogen. Diese beiden funktionellen Gruppen wurden 
bisher nicht in Donorsubstraten für organokatalytische Reaktionen eingesetzt.  
Die Derivate des Monohydroxyacetons 166a – b und 169c – e lassen sich alle in einem Schritt 
ausgehend von Chloraceton durch nucleophile Substitution darstellen (Abbildung 71). 
O
 
Abbildung 71: Synthese der MHA-Derivate 166 und 169. 
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Die Acetonderivate 166 und 169 wurden daraufhin in Prolin-katalysierten Aldolreaktionen 
getestet (siehe Abbildung 72, Tabelle 6 und Abbildung 73, Tabelle 7).  
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Tabelle 6: Reaktionsbedingungen zur organokatalytischen Aldolreaktion von 166. 
# 166 (NPG) 33 (R) Kat. [30 mol%] LM Ausbeute [%] 
1 a (N3) a (p-NBA) 70 DMF Nebenreaktion 
2 b (NPhth) a (p-NBA) 70 DMF Nebenreaktion 
3 a (N3) a (p-NBA) 117 DMF Azid-Zersetzung 
4 b (NPhth) a (p-NBA) 117 DMF - 
5 a (N3) c (CH(CH3)2) 70 DMF Azid-Zersetzung 
Abbildung 72: Test der MHA-Derivate 166 in der organokatalytischen Aldolreaktion. 
6 b (NPhth) c (CH(CH3)2) 70 DMF - 
8 b (NPhth) c (CH(CH3)2) 99 DMF - 
7 a (N3) c (CH(CH3)2) 99 DMF Azid-Zersetzung 
 
Bei den Prolin-katalysierten Testreaktionen aller Acetonderivate (166, 169) mit p-NBA 33a 
wurde zwar eine Reaktion beobachtet, dabei handelte es sich allerdings nicht um die 
entsprechenden Aldolreaktionen. Isoliert wurde jeweils dasselbe Produkt. Bei der 
eobachteten Reaktion handelt es sich um die in Kapitel 2.2 beschriebene Nebenreaktion 
wischen Pro n daraufhin 
it anderen Katalysatoren (Prolin-Derivate) wiederholt. Neben dem aromatischen Aldehyd 
urde zusätzlich ein aliphatischer Akzeptor (Isobutyraldehyd 33c) für eine zweite 
odellreaktion ausgewählt. In den Versuchen mit dem Azid 166a wurde eine weitere 
nerwartete Nebenreaktion beobachtet, nämlich die Zersetzung des Acetonderivats. Unter den 
blichen Bedingungen zur Enaminbildung (Rühren des Katalysators mit dem Donorsubstrat 
 Lösungsmittel) färbte sich die Lösung ziemlich schnell braun-schwarz und eine 
Gasentwicklung wurde beobachtet. Bei den Tests der anderen Acetonderivate wurde jeweils 
kein Umsatz beobachtet. 
 
b
z lin und dem aromatischen Aldehyd. Die Versuche mit p-NBA wurde
m
w
M
u
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Tabelle 7: Reaktionsbedingungen zur organokatalytischen Aldolreaktion von 169. 
# 169 (SPG) 33 (RCHO) Kat. [30 mol%] LM Ergebnis 
1 c (SAc) a (p-NBA) 70 DMF Nebenreaktion 
2 d (SBn) a (p-NBA) 70 DMF Nebenreaktion 
3 e (SCPh3) a (p-NBA) 70 DMF Nebenreaktion 
4 c (SAc) a (p-NBA) 117 DMF - 
5 d (SBn) a (p 117 DMF - 
6 e (SCPh
-NBA) 
- 
3) a (p-NBA) 117 DMF - 
7 c (SAc) c (CH(CH3)2) 70 DMF 
8 d (SBn) c (CH(CH3)2) 70 DMF - 
9 e (SCPh3) c (CH(CH3)2) 70 DMF - 
 
Die ersten Testversuche haben gezeigt, dass die MHA-Derivate 166 und 169 relativ unreaktiv 
sind. Die Azid-Gruppe scheint für die Verwendung in einer Methylenkomponente für die 
organokatalytische Aldolreaktion ungeeignet. Akzeptable Ausbeuten könnten wahrscheinlich 
nur in sehr schnellen Reaktionen erzielt werden. Die anderen funktionellen Gruppen scheinen 
aber mit den Reaktionsbedingungen kompatibel zu sein. 
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Abbildung 73: Test der MHA-Derivate 169 in der organokatalytischen Aldolreaktion. 
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2.6.2 Synthese von substituierten DHA-Derivaten und ihr Einsatz in der 
organokatalytischen Aldolreaktion 
 
Als n rch den 
usätzlichen elektronenziehenden Substituenten wurde eine höhere Reaktivität erwartet. Die 
HA-Derivate 189a und 190 konnten ebenfalls durch nucleophile Substitution ausgehend von 
1,3-Dichloraceton synthetisiert werden (Abbildung 74). Lediglich bei der Reaktion mit 
Kalium satz 
 Die Darstellung von 1,3-Diazidoaceton wurde nur im kleinen Maßstab 
erkung: 1,3-Diazidoaceton darf nicht destilliert 
ächstes wurden symmetrische Derivate des Dihydroxyacetons hergestellt. Du
z
D
phthalimid wurde selbst nach mehrtägigem Refluxieren in DMF kein Um
beobachtet.
durchgeführt, da es hochexplosiv ist (Anm
werden!).80
O
 
In den bisher durchgeführten Untersuchungen zur Aldol- und Mannich-Reaktion stellte sich 
heraus, dass cyclische Donorsubstrate (Vergleich Dioxanon vs. TBS-DHA) deutlich reaktiver 
als die acyclischen Derivate sind. Eine besonders interessante Verbindung im Zusammenhang 
mit dem Ziel der Thiozuckersynthese wäre dann das 2,2-Dimethyl-[1,3]oxathian-5-on 
(„Oxathianon“ 178a). Eine Literaturrecherche ergab, dass es keine Beispiele für DHA-
Derivate gibt, in denen eine (geschützte) Hydroxy-Gruppe durch eine Amino- oder 
Thiofunktion substituiert ist. Mögliche Derivate und Zielmoleküle der anschließenden 
Synthesen sind in Abbildung 75 dargestellt. 
Abbildung 74: Synthesen der symmetrischen DHA-Derivate 189a und 190. 
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Zuerst wurden Versuche zur Synthese der Zielverbindung Oxathianon unternommen. Ähnlich 
de ioxan se na  al.54 wurde 1-Thioglyceri ataly it 
2,2-Dimeth  zum Acetal 19 gesetzt. Nach Oxidation der sekundären 
Alkoholfunktion würde m wünschte athianon 178 lten (Abbild g 76).  
s wurden verschiedene Oxidationsmittel (Dess-Martin-Periodinan, PCC), eine Variante der 
ppenauer-Oxidation (Al2O3/Chloral) sowie mehrere Varianten der Pfitzner-Moffat-
xidation (Swern-, Albright-Goldman-, Parikh-Doering-Oxidation) eingesetzt. In keinem der 
ersuche wurde eine selektive Reaktion beobachtet. Auch die üblichen Variationen zur 
nterdrückung von Neben- und Folgereaktionen, wie die Verwendung anderer Basen 
riethylamin, N-Methylmorpholin, Hünigs-Base) und „quenchen“ der Reaktion bei tiefer 
emperatur führten nicht zum Erfolg. Es wurde immer ein Gemisch verschiedener 
ebenprodukte erhalten, in denen das Oxathianon 178a nicht nachgewiesen werden konnte.  
ei der Oxidation unter Swern-Bedingungen wurde nicht die Alkoholfunktion sondern die 
S O
O
CH3H3C
SBn OTBS
O
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A ildung g mö HA-Derivatbb 75: Abbildun glicher neuer D e. 
Abbildung 76: Konzept zur Synthese von „Oxathianon“ 178a. 
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Sulfidgruppe oxidiert. Es wurde ein Gemisch aus den diastereomeren Sulfox
n nicht identifizierten Nebenprodukten
iden 194 und 
weitere  erhalten (Abbildung 77).  
Oxidationsmethoden ausgewählt wurden unter denen Sulfide normalerweise nicht 
oxidiert werden, ist diese funktionelle Gruppe anscheinend durch die Bindung im S,O-Acetal 
Produkt 195 wurde in einer Ausbeute von 53% erhalten. Zur Vereinfachung der Synthese 
w erem Siedepunkt (Aceton, 
thanol, Essigester) durchzuführen. Das gewünschte Produkt wurde dabei allerdings jeweils 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Auch wenn 
S O
∗
OH
CH3H3C
S ∗ O
∗
OH
CH3H3C
O
Swern-Oxidation
193 194
Abbildung 77: Nebenprodukt der Swern-Oxidation von 2,2-Dimethyl-[1,3]oxathian-5-ol 193. 
oder durch die Stellung in α-Position zur Carbonylgruppe zu empfindlich für eine selektive 
Oxidation der Alkoholfunktion. 
Da Oxathianon nicht durch Oxidation des cyclischen Alkohols 193 dargestellt werden konnte, 
wurden Synthesestrategien versucht in denen von einem Acetonderivat ausgegangen und das 
Schwefelatom durch Substitution eingeführt werden kann.  
Nach einer abgewandelten Literaturvorschrift wurde ausgehend von 1,3-Dichloraceton zuerst 
ein Chloratom durch Reaktion mit Kaliumacetat durch eine Estergruppe substituiert.81 Bei der 
Reaktion in Eisessig wurde ein Gemisch aus dem Edukt und den einfach und zweifach 
substituierten Estern erhalten, welche säulenchromatographisch getrennt werden können. Das 
urde versucht die Substitution in Lösungsmitteln mit gering
E
in deutlich geringerer Ausbeute erhalten. Neben dem Substitutionsprodukt wurden weitere 
Nebenprodukte gebildet, welche bei der Reaktion in Eisessig nicht auftraten.  
Das Produkt 195 wurde dann zur Einführung des Schwefelatoms mit Kaliumthioacetat in 
Aceton umgesetzt. Die Reaktion verlief selektiv und das neue DHA-Derivat 178c wurde in 
einer Ausbeute von 68% erhalten. Zur Synthese des Oxathianons wurden die beiden 
Acetatgruppen gespalten und dann versucht, die Thiol- und die Hydroxy-Gruppe mit 2,2-
Dimethoxypropan zum gemischten Acetal 178a umzusetzen. Dabei wurde das Oxathianon 
nicht erhalten (Abbildung 78).  
    63
Hauptteil 
 
O
    64 
OH OH
O
O
O OH
OH
HO
HO
2
OH SH
O
S
S OH
OH
HO
HO
2a) b)
141 140 196 197
 
 
Nach d
imerisierung statt, wodurch das gewünschte Produkt dann nicht gebildet werden kann 
(Abbildung 79). 
 
Um die Dimerbildung zu vermeiden wurde versucht, die Carbonylgruppe des SAc-OA
Acetonderivats 178c vor der Acetatspaltung zu schützen. Probiert wurde die Umsetzung zum 
Hydrazon 198 und zum Acetal 199 unter verschiedenen Reaktionsbedingungen. Die 
rung wurde keine Reaktion beobachtet und im Fall des Hydrazons fand eine 
stat rgruppen (Abbildung 
 die Schützung vorzunehmen. Dabei wurde die α-
S O
er Acetatspaltung findet wahrscheinlich analog zum Dihydroxyaceton eine 
D
 
c-
Acetalisie
Nebenreaktion 
80).  
 
Da eine Carbonyl-Schützung des Acetonderivats 178c nicht erfolgreich war, wurde versucht 
andere DHA-Derivate zu synthetisieren und
entsprechenden Produkte konnten allerdings nicht erhalten werden. Beim Versuch der 
t, möglicherweise reagiert das Hydrazin mit den Este
CH3H3C
KOAc,
AcOH, 
reflux, 1 h
Cl Cl
O
X
Cl OAc
O O
SAc OAc
KSAc,
Aceton, 
RT, 12 h
1. Na2CO3,
    MeOH, RT, 2h
2. 2,2-DMP, DMF,
    CSA, RT, 36 h
53% 68%
188 195 178c 178a
Abbildung 78: Versuch zur Synthese von Oxathianon ausgehend von 1,3-Dichloraceton. 
Abbildung 79: Dimerisierung von a) DHA 141 und b) THA 196. 
Abbildung 80: Versuche zur Schützung der Carbonylgruppe vom DHA-Derivat 178c. 
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Hauptteil 
Chlorierung verschiedener MHA-Derivate versucht, wie die direkte Acetalschützung und α-
hlorierung durch Rea . Unter diesen Bedingungen 
nd keine Funktionalisierung der Methylgruppe oder Schützung der Carbonylgruppe statt 
bbildung 81).  
 
 
aceton (200) mit Dibenzyldisulfid 
aceton, also vor 
 
C ktion mit Glycol und 5 Äquivalenten CuCl2
fa
(A
 
 
 
 
 
 
Auch bei der Reaktion von TBS-geschütztem Monohydroxy
wurde kein Umsatz beobachtet (Abbildung 82).  
 
 
 
 
 
Daraufhin wurde versucht die Schützung der Carbonylgruppe am 1,3-Dichlor
O
der Substitution zur Einführung von Sauerstoff und Schwefel vorzunehmen. Die Bildung des 
entsprechenden N,N-Dimethylhydrazons war auch hier nicht erfolgreich. Es konnte aber das 
Acetal 204 durch die säurekatalysierte Reaktion mit Ethylenglycol in Toluol dargestellt 
werden. Anschließend wurde die Substitution des Chloratoms durch Acetat und Thioacetat 
getestet. Leider konnte in beiden Versuchen kein Umsatz erreicht werden (Abbildung 83). 
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Abbildung 81: Versuche zur α-Chlorierung von MHA-Derivaten. 
Abbildung 82: Versuch der DHA-Derivat-Synthese mit Disulfiden. 
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A -Doppelbindung getestet. Sollte die 
ubstitution der Chloratome erfolgreich sein, würde man dann, nach Acetonidschützung, die 
 
usgehend von 1,3-Dichloraceton wurde daraufhin versucht symmetrische cyclische DHA-
 
 
 
 
 
 
ls alternative Schutzgruppe wurde daraufhin eine C=C
S
gewünschte Carbonylfunktion durch oxidative Spaltung der Doppelbindung erhalten. Um 
diese Methode zu testen wurde 3-Chlor-2-chlormethyl-propen 207 mit Kaliumthioacetat 
umgesetzt. Dann wurden die Acetatgruppen gespalten und die beiden Thiolgruppen 
Acetonidgeschützt. Die Ozonolyse ergab allerdings nicht das gewünschte 2,2-Dimethyl-
[1,3]dithian-5-on 210 (Abbildung 84). Dieses Konzept konnte also auch nicht zur Synthese 
von Oxathianon eingesetzt werden. 
A
Derivate zu erzeugen. Die Darstellung des cyclischen Hydrazins 211 in einem Schritt war 
nicht erfolgreich. Nach einer Literaturvorschrift von Kellogg et al. konnte 1,3-Dithioaceton 
212 dargestellt werden.82 Bei der anschließenden Oxidation mit Iod wurde nicht das Disulfid 
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Abbildung 83: Versuche zur Carbonylschützung und Substitution ausgehend von 1,3-Dichloraceton. 
Abbildung 84: Versuch zur Synthese von 2,2-Dimethyl-[1,3]dithian-5-on 210. 
Hauptteil 
213, sondern ein gummiartiger Feststoff erhalten. Anscheinend findet eine Polymerisation 
statt. Auch die Acetonidschützung des 1,3-Dithioacetons 212 war ohne Erfolg. 
Wahrscheinlich liegt es wie das DHA als Dimer vor, was die Reaktion zum Dithianon 210 
erhindert (Abbildung 85). 
 
 
 einem
Startmaterial ausgegang r vorliegt, was Reaktionen zur 
Derivatisierung erschwert, besitzt es den Vorteil, dass eine Substitution zur Einführung des 
ner 
 Redoxkondensation nach Mukaiyama. Dabei kann eine 
it Triphenylphosphin und einem Disulfid zum 
chenden Sulfid umgesetzt werden.84 Die Substitution der OH-Gruppe von 216 zum 
enzylsulfid konnte aber nicht nach diesem Konzept durchgeführt werden (Abbildung 86). 
v
 
O 1. NaH, THF, R 
 
 
 
 
 
 
 
 
In  letzten Ansatz zur Synthese des Oxathianons wurde vom Dihydroxyaceton als 
en. Auch wenn dieses als Dime
Sauerstoffs nicht nötig ist. Es wurde versucht eine der Hydroxygruppen durch Tosylierung 
bzw. Reaktion mit Thionylchlorid in eine Abgangsgruppe zu verwandeln. Diese Reaktionen 
waren nicht erfolgreich, wie auch eine Acetalbildung aus dem DHA. Nach einer 
Literaturvorschrift von Schröder und Welzel wurde eine der Hydroxygruppen TBS-
geschützt.83 Dann wurde wieder versucht die freie OH-Gruppe in eine bessere Abgangsgruppe 
umzuwandeln. Aber auch diese Umsetzungen blieben, wie der Versuch zur Schützung der 
Carbonylgruppe mit Ethylenglycol, erfolglos. Eine weitere Möglichkeit zur Einführung ei
Thiofunktion wäre eine
Hydroxygruppe durch Reaktion m
entspre
B
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Abbildung 85: Versuche zur Synthese cyclischer DHA-Derivate. 
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Abbildung 86: Versuche zur Oxathianon-Synthese ausgehend von Dihydroxyaceton. 
 
 
Die Synthese cyclischer DHA-Derivate mit Thiofunktionen, insbesondere das angestrebte 
Oxathianon ist deutlich komplizierter als anfangs angenommen. Stattdessen wurde in den 
folgenden Reaktionen versucht acyclische unsymmetrische DHA-Derivate zu synthetisieren. 
substituierter DHA-Derivate beschrieben. 
Wie in Kapitel 2.3 beschrieben kann das TBS-geschützte Dihydroxyaceton 142 als 
Alternative zum Dioxanon in organokatalytischen Reaktionen eingesetzt werden. Auch wenn 
diese Verbindung weniger reaktiv ist, besitzt sie den Vorteil, dass durch die Wahl des 
Katalysators sowohl die Durchführung einer syn- als auch einer anti- Aldol- bzw. Mannich-
Reaktion möglich ist. Im nächsten Abschnitt sind die Synthesen analoger Heteroatom-
 
Zur Synthese eines DHA-Derivats mit einer geschützten Thiofunktion wurde der nach einer 
abgewandelten Literaturvorschrift81 dargestellte Essigsäure-3-chlor-2-oxo-propyl-ester 195 
mit Benzylthiol umgesetzt. Mit dem Substitutionsprodukt 219 wurde eine Acetatspaltung 
durchgeführt und die freie OH-Gruppe dann TBS-geschützt. Das neue DHA-Derivat 178b 
wurde in einer Gesamtausbeute von 33% über 4 Stufen erhalten (Abbildung 87). 
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Durch 
ihydroxyaceton 216 mit Phthalimid nach Mukaiyama84 konnte das neue DHA-Derivat 191a 
 einer Ausbeute von 62% über zwei Stufen erhalten werden (Abbildung 88). 
Thioacetat 169c wurde kein Umsatz beobachtet, bei dem Benzylsulfid-Derivat 169d konnte 
das Aldolrodukt für einen ersten Testversuch in relativ guter Ausbeute (62%) isoliert werden. 
Diese konnte durch Verwendung anderer Katalysatoren und durch Zugabe von ein paar 
Äquivalenten Wasser deutlich verbessert werden. Trotzdem sind die Reaktionszeiten mit ein 
eine Oxidations-Reduktions-Kondensation vom einfach TBS-geschützten 
D
in
 
2.6.3 Versuche zur Synthese von Thiozuckern via organokatalytischer Aldolreaktion 
 
Die SPG-substituierten Aceton-Derivate wurden dann zur Synthese von Thiozuckern in die 
organokatalytische Aldolreaktionen mit 2,2-Dimethoxyacetaldehyd eingesetzt. Zuerst wurden 
Versuche zur Darstellung der beiden bisher unbekannten Thiozuckerklassen, der 3,5-
Didesoxy-3-thioaldopentosen 180 und der 3,5-Didesoxy-3,5-dithioaldopentosen 182 
unternommen. 
Im Fall des Thiozuckers 180 wurden zuerst MHA-Derivate mit verschiedenen 
Thiolschutzgruppen in der Prolin-katalysierten Aldolreaktion getestet (Abbildung 89). Für das 
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     MeOH, RT, 2h
2.) TBSCl, Imidazol,
     DMF, RT, 16 h
Cl Cl
53%
62% über 
3 Stufen
188 195 219
178b
Abbildung 87: Synthese des neuen DHA-Derivats 178b. 
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Abbildung 88: Synthese des neuen DHA-Derivats 191a. 
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bis drei Wochen sehr lange. Die Reaktionen verliefen mit einer sehr hohen Regioselektivität, 
die Diastereoselektivität war allerdings sehr gering. Als Hauptprodukt wurde die gewünschte 
3-Thiopentose 220 erhalten (Tabelle 8). Die Enantioselektivität der beiden diastereomeren 
Aldolprodukte konnte mittels HPLC leider nicht bestimmt werden (es wurde keine 
Aufspaltung der Enantiomere auf den chiralen Säulen beobachtet). Auch die übliche 
Derivatisierung des Aldolprodukts, wie die Überführung in Acetate, war ohne erfolg 
(Abbildung 90). Sowohl unter basischen, als auch unter sauren Bedingungen wurde jeweils 
Wasser eliminiert und das entsprechende Kondensationsprodukt erhalten.  
 
O O
    70 
H3C
SBn
O OH
OCH3
OCH3 H3C
SBn
O O
OCH3
OCH3
R
O
X
a, b, c, d
a) [R = CF3] (F3CO)2O, Et3N,
    DCM, 0°C, 2 h
belle 8: Reaktionsbedingungen zur Synthese von Didesoxythiopentosen. 
# 169 (SPG) 
Kat.        
[30 mol%] LM, T 
H2O 
[Äq.] t [d] 
Ausbeute 
[%] 
220 : 
221 
d.r. 
(220) 
b) [R = CF3] (F3CO)2O, neat, 
    Na2CO3, 0°C, 10 min
c) [R = CH3] Ac2O, Et3N, 
    DCM, 0°C - RT
d) [R = Ph] PhCOCl, Et3N, 
    DCM, 0°C - RT220d 222
Ta
1 - -  c (SAc) 70 DMF, RT - 20 - 
2 d (SBn) 70 DMF, RT - 12 62 18:1 ~1.1:1 
3 d (SBn) R/S-70 DMF, RT 5 4.5 67 n.b. ~1.2:1 
4 d (SBn) 70 DMF, RT 5 7 78 7:1 ~1.1:1 
5 d (SBn) 70 DMF, 2°C - 11 32 ≥20:1 ~1.2:1 
6 d (SBn) 99 DMF, RT - 4 66 ≥20:1 ~1.1:1 
7 d (SBn) 133 DMF, RT - 20 98 ≥20:1 ~1.2:1 
8 d (SBn) 133 DMF, RT 3 14 61 ≥20:1 ~1.1:1 
9 d (SBn) 133 DMF, 2°C - 12 31 ≥20:1 ~1.2:1 
10 e (SCPh3) 70 DMF, RT -  4 1:≥10 - 
 
 
 
 
 
 
 
H3C
SPG
O
OCH3
OCH3H+ H3C
SPG
OH O
OCH3
OCH3
OH
OCH3
OCH3SPG
+
Kat.
LM, T, t
220 221169 33b
Abbildung 89: Versuche zur organokatalytischen Synthese von Didesoxythiopentosen. 
Abbildung 90: Versuche zur Acetatbildung des Aldolprodukts 220d. 
Hauptteil 
Zur Synthese des Thiozuckers 180 müsste eine diastereoselektive Reduktion des 
ldolprodukts
Ü önnte dann auch der ee der Aldolprodukte 
20d bestimmt werden. Eine säulenchromatographische Trennung der diastereomeren 
 nicht möglich. 
169 
d
 
it der 
T ollere Schutzgruppe gewählt (Tabelle 8, 
intrag 11). Wie erwartet wurde zwar das andere Regioisomer als Hauptprodukt isoliert, 
weise wurden dabei neben dem Aldolprodukt 224 die beiden isomeren 
H3C
SBn
∗
A  220d durchgeführt werden (Abbildung 91).  
 
O OH OH OH 
 
 
 
ber den de der geschützten 3-Thiopentose 223 k
2
Aldolprodukte 220d war allerdings nicht möglich. Bei der Reduktion des 
Diastereomerengemisches würden zu viele isomere Produkte entstehen. Eine genaue 
Zuordnung zur Bestimmung der Enantioselektivität der Aldolreaktion wäre so
Aufgrund der geringen Diastereoselektivität ist die organokatalytische Aldolreaktion von 
 mit DMAA nicht zur Synthese von Thiopentosen geeignet.  
Danach wurde versucht die Regioselektivität der Aldolreaktion umzukehren. Dadurch wäre 
auch die Darstellung von 5-Thiopentosen möglich. Um dies zu erreichen wurde m
riphenylmethylgruppe eine sterisch anspruchsv
E
allerdings war die Ausbeute der Testversuche viel zu gering für weitere Untersuchungen. 
 
Danach wurden Versuche zur Synthese der 3,5-Dithiopentose 182 unternommen. Dazu wurde 
das symmetrische Acetonderivat 190 in die entsprechende Aldolreaktion eingesetzt 
(Abbildung 92). Die Katalyseversuche wurden unter denselben Bedingungen wie bei den 
Versuchen zur Synthese der Monothiopentosen 220d durchgeführt (Tabelle 9). 
Überraschender
Kondensationsprodukte 225 und 226 gebildet, was bei der Aldoladdition der einfach 
substituierten Methylenkomponente nicht, bzw. erst bei den anschließenden Versuchen zur 
Derivatisierung beobachtet wurde. 
 
 
∗ OCH3
OCH3
H3C
SBn
∗∗ ∗
L-Selectride OCH3
OCH3
220d 223
Abbildung 91: Diastereoselektive Reduktion des Aldolprodukts 220d. 
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Tabelle 9: Reaktionsbedingungen zur Synthese der Dithiopentose 224. 
e b ata n z ellt a ier h , dass ldolr  
ziemlich langsam und mit sehr geringer Diastereoselektivität verläuft. Der 
E nt berschu es A s k nte h hier der nic
b tim n. A n di sbe n a tabel s  ist diese Reaktion durch 
das zusätzliche Auftreten der beiden Kondensationsprodukte praktisch nicht  zur Synthese der 
D hio  224 ge et. Be ens onsp ukt 22 ndelt aber  
interessantes Nebenprodukt, da es einen hoch funktionalisierten, bisher in der Literatur 
unbekannten Michael-Akzeptor darstellt. Vielleicht können die Reaktionsbedingungen so 
eingestellt werden (saure ode
b ung 2 ls Hau rha n wird  
 
 
 
# Kat.          [30 mol%] LM, T 
H2O 
[Äq.] t [d] 
Ausbeute 
[%] 
224 : 225 
: 226 
d.r. 
(224) 
 
Wi ei den K lyseversuche uvor, st e sich uch h eraus die A eaktion
na iomerenü ss d ldolprodukt on auc  lei ht mittels HPLC 
es mt werde uch wen e Gesamtau ute kzep ind,
it pentosen eign i dem Kond ati rod 5 ha es sich  um ein
r basische Lösung), dass die α,β-ungesättigte 
Car onylverbind 25 a ptprodukt e lte .
 
 
 
 
 
1 70 DMF, RT - 7 46 ~ 1:1:1 ~ 1.1:1 
2 R/S-70 DMF, RT - 13 60 ~ 1:1:1 ~ 1:1 
9 ~2:1:1 ~ 1.1:1 3 99 DMF, RT - 10 7
Abbildung 92: Versuche zur Synthese von Didesoxydithiopentosen. 
SBn
O O
OCH3
OCH3H+
SBn
O OH
OCH3
OCH3
+
Kat.
LM, T, t
SBn SBn SBn
O
OCH3
OCH3SBn
+
SBn
O
OCH3
OCH3SBn
190 33b 224 225
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2.6.4 Versuche zur Synthese von Aminozuckern via organokatalytischer Aldolreaktion 
 
In Anlehnung an die Zuckerklasse der Thiopetosen 180 wurde versucht die entsprechenden 
m
eführt (siehe Tabelle 10). 
A inopentosen 227 bzw. 228 darzustellen (Abbildung 93).  
O O
 
Da das Azidoaceton 166a unter den Katalysebedingungen zur Zersetzung neigt, wurden drei 
Äquivalente des Donors eingesetzt. Außerdem wurde die Arbeitsvorschrift etwas 
abgewandelt; nach dem Suspendieren des Katalysators in DMF wurden Donor- und 
Akzeptorkomponente direkt nacheinander zugegeben. Die Versuche mit dem Acetonderivat 
166b wurden unter den üblichen Reaktionsbedingungen durchg
 
Tabelle 10: Reaktionsbedingungen zur Synthese von Aminopentosen. 
# 166 (NPG) 
Kat.        
[30 mol%] LM, T 
H2O 
[Äq.] t [d] 
Ausbeute 
[%] 227 : 228 d.r. 
1 a (N3) 70 DMF, RT - 2 25 ≥20 : 1 n.b. 
2 a (N3) R/S-70 DMF, RT 3 3 18 n.b. n.b. 
3 b (NPhth) 70 DMF, RT - 5 - - - 
4 b (NPhth) R/S-70 DMF, RT 5 7 - - - 
 
Bei der Reaktion mit Azidoaceton 166a wurde zwar ein Umsatz festgestellt, die Aldolreaktion 
ist aber im Vergleich zur Geschwindigkeit der Zersetzung des Donors zu langsam für eine 
akzeptable Ausbeute. Die Zugabe von Wasser beschleunigt anscheinend die Zersetzung des 
Acetonderivats. Trotz längerer Reaktionszeit wurde so eine geringere Ausbeute erzielt. Die 
Reaktion verläuft, ähnlich wie bei dem Acetonderivat 169d,  mit hoher Regioselektivität. Für 
einen Einsatz in der Synthese von Aminozuckern ist die Ausbeute allerdings viel zu gering. 
Für das Acetonderivat 166b wurde bei der Reaktion mit DMAA kein Umsatz beobachtet und 
cheidet somit auch als Donorsubstrat zur Aminozuckersynthese via organokatalytischer 
ldolreaktion aus.  
 
H3C
NPG
s
A
O
OCH3
OCH3H+ H3C
NPG
OH O
OCH3
OCH3
OH
OCH3
OCH3NPG
+
Kat.
LM, T, t
228227166 33b
Abbildung 93: Versuche zur organokatalytischen Synthese von Aminodidesoxypentosen. 
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2.6.5 Einsatz der neuen DHA-Derivate in die organokatalytische Aldol- und Mannich-
 
 
 
 
 
Außer der bekannten Nebenreaktion im Beispiel der Prolin-ka ierten Aldolreakti -
BA wurde dabei innerhalb von zwei Wochen keine Reaktion beobachtet (Tabelle 11). 
Reaktion 
 
Nach den Versuchen zur Synthese von Desoxyzuckern mit bekannten MHA-Derivaten, 
wurden die neuen Acetonderivate zum Test ihrer Reaktivität in verschiedene Aldol- und 
Mannich-Reaktionen eingesetzt. Zuerst wurde versucht, das SAc-OAc-Acetonderivat 178c
organokatalytisch mit den Aldehyden 33a - c umzusetzen (Abbildung 94).  
 
 
 
 
talys on mit p
N
 
Tabelle 11: Reaktionsbedingungen zur Aldolreaktion mit dem neuen Acetonderivat 178c. 
# 33 (R) Kat. [30 mol%] LM T Ausbeute [%] 
 
 
 
 
 
 
1 a (p-NBA) 70 DMF RT Nebenreaktion 
2 a (p-NBA) 117 DMF RT - 
3 a (p-NBA) 99 DMF RT - 
4 a (p-NBA) 133 DMF RT - 
5 c (CH(CH3)2) 70 DMF RT - 
6 c (CH(CH3)2) 99 DMF RT - 
7 b (CH(OCH3)2) 70 DMF RT - 
8 b (CH(OCH3)2) 99 DMF RT - 
9 b (CH(OCH3)2) 133 DMF RT - 
Abbildun  zur organokatalytisch lreaktion mit dem  Aceton 8c. g 94: Versuche en Aldo  neuen derivat 17
Hauptteil 
Daraufhin wurde das neue Donorsubstrat in die drei-Komponenten-Mannich-Reaktion 
    75
O
SAc
O
R
O
SAc
R
NHPMP
+
OAc OAc
+
O
OAc
R
NHPMP
SAc
H
Kat.
LM, T
OCH3
NH2
+
178c 33 83 331 332
ingesetzt (Abbildung 95, Tabelle 12). 
 
T c. 
D  o katalyti nn ktio urd un l  
Reakti gu eführt. Dabei n p-Anisidin und das entsprechende 
A ehy ks Iminbildung vorgelegt und 15 n im Lösungsm  gerüh  wurden 
Katalysator und Methylenkomp ege  und ei Rau mperatur gerührt. Der 
Reaktionsverlauf wurde mittels Dünnschichtchro atographie kontrolliert. Leider wurde au  
 den Beispielen der -Reaktion nach zwei Wochen kein Umsatz beobachtet.   
# 33 (R) Kat. [30 mol%] LM T Ausbeute [%] 
e
abelle 12: Reaktionsbedingungen zur Mannich-Reaktion mit dem neuen Acetonderivat 178
 
ie rgano
onsbedin
sche Ma
ngen durchg
ich-Rea n w
wurde
e ter den iteraturbekannten
ld d zwec mi ittel rt. Dann
onente zug ben  b mte
m ch
in  Mannich
Wie die Ergebnisse zeigen, ist das neue Acetonderivat 178c anscheinend nicht als Donor für 
organokatalytische Reaktionen geeignet. In einem letzten Test wurde die Verbindung daher 
als Akzeptorkomponente getestet. Als Donorkomponenten wurden Aceton und Dioxanon 
gewählt und jeweils im 20-fachen Überschuss eingesetzt (Abbildung 96 und Abbildung 97).  
 
 
 
 
1 a (p-NBA) 70 DMF RT Nebenreaktion 
2 a (p-NBA) 99 DMF RT - 
3 c (CH(CH3)2) 70 DMF RT - 
4 c (CH(CH3)2) 99 DMF RT - 
5 b (CH(OCH3)2) 70 DMF RT - 
6 b (CH(OCH3)2) 99 DMF RT - 
Abbildung 95: Versuche zur organokatalytischen Mannich-Reaktion mit dem neuen Acetonderivat 178c. 
O
SAc
O
CH3
+
OAc
H3C
O
H3C
OH
SAc
OAc
S-Pro
DMF, RTX
178c71 234
Abbildung 96: Versuch der Aldoladdition von Aceton an das Acetonderivat 178c. 
Hauptteil 
 
 
eaktion beobachtet. Die Untersuchungen mit dem 
178c wurden deshalb eingestellt. Anscheinend ist die Acetatgruppe 
inkatalysierten Reaktionen geeignet. Vielleicht findet eine 
Estergruppen in Konkurrenz zur Carbonylgruppe 
statt. 
 
araufhin wurde das zweite neue Acetonderivat 178b als Methylenkomponente in der Aldol- 
98).  
 
Nach fünf Tagen konnten die beiden regioisom -Basen 235 und 236 in einer 
Gesam 5% isol werden. D st die okatalytische annich-
Reaktion deutlich schneller als alle zuvor getesteten Aldolreaktionen. Auch wenn die 
R os Reaktion lich gering ausfiel, so  die 
tereoselektivitäten bei Raumtemperatur ohne weitere Optimierung mit jeweils ≥96% de und 
6 bzw. 70% ee  schon sehr gut (Tabelle 13).  
O O OH
 
 
 
 
Auch in diesen Versuchen wurde keine R
neuen Aceton-Derivat 
nicht zur Verwendung in enam
reversible Bindung des Katalysators an den 
D
und Mannich-Reaktion mit 2,2-Dimethoxyacetaldehyd getestet. Zuerst wurde die Mannich-
Reaktion als drei-Komponenten Reaktion mit Prolin als Katalysator getestet (Abbildung 
eren Mannich
tausbeute von 7 iert amit i organ  M
egi elektivität der  mit etwa 2:1 ziem  sind
S
8
 
 
 
 
O O
H3C CH3
S-Pro
DMF, RT
O
SAc
+
OAc
O O
H3C CH3
SAc
OAc
X
178c32 233
Abbildung 97: Versuch der Aldoladdition von Dioxanon an das Acetonderivat 178c. 
OCH3
O
SBn
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Kat.
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OCH3 OCH OCH33
17 238b 33b 83 5 236
Abbildun mponenten M ch-Reaktion m euen DHA vat 178b. g 98: Drei-Ko anni it dem n -Deri
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mponenten Mannich-Reaktion des neuen DHA-Derivats 178b. 
# 
 
Tabelle 13: Reaktionsbedingungen der drei-Ko
Kat.         
[30 mol%] LM, T t [d] 
Ausbeute 
[%] 
235 : 
236 
de (235/236) 
[%] 
ee (235/236)
[%] 
1 70 DMSO, RT 5 75 ~ 2:1 ≥96 / ≥96 86 / 70 
2 
3 
4 
R/S-70 DMSO, RT 4 44 ~ 1.5:1 n.b. - 
70 DMF, 2°C 7 Spuren n.b. n.b. n.b. 
99 DMF, 2°C 6 Spuren n.b. n.b. n.b. 
 
ieser erste Test zeigt, dass das neue DHA-Derivat 178b durchaus als neue 
mmt. Wie im 
F  des T chützt tons sollte auch mit dem neuen DHA-Derivat 
so hl d hrung eine n-, als auc r anti-s tiven M n 
m lich s cht dieses A onderivat zu einem sehr interessanten neuen C Baustein 
für die Synthese von Kohlenhydraten un eren N stoffen. Led ich die 
R ose te dazu h verbessert werden. Sollte dies durch die übliche 
Optimierung wie Variation von Katalysator, L mittel, T eratur und Einsatz von 
A itiv h sein, nte man ein oselektiv eaktion vielle ch 
erwendung anderer Schutzgruppen im DHA-Derivat erreichen (siehe Ausblick). 
 
D
Methylenkomponente für die organokatalytische Mannich-Reaktion in Frage ko
alle BS-ges en Dihydroxyace
wo ie Durchfü r sy h eine elek annich-Reaktio
ög ein. Das ma cet 3-
d and atur igl
egi lektivität müss noc
ösungs emp
dd en nicht möglic kön e regi e R icht dur
V
 
Neben der organokatalytischen Mannich-Reaktion wurde auch der Einsatz des Acetonderivats 
178b als Donorkomponente in der Aldolreaktion getestet. Dies würde die 
Anwendungsmöglichkeiten z.B. in der Kohlenhydratsynthese deutlich erweitern. Für die 
Testreaktion wurde auch hier das 2,2-Dimethoxyacetaldehyd als Akzeptor gewählt 
(Abbildung 99).  
O
SBn
O O
SBn
OH
+
OTBS OTBS
Kat.
H
O
SBnOTBS
OH
+
LM, T, t
OCH3
OCH3
OCH3
OCH3
OCH3
OCH3
178b 33b 237 238
O
SBn OH
239
+
Abbildung 99: Aldolreaktion vom neuen DHA-Derivat 178b mit DMAA. 
Hauptteil 
Wi  5-Thioaldopentosen in nur zwei 
chritten zugänglich (siehe Abbildung 69). Die ersten Tests zeigen auch hier, dass die 
eaktion möglich ist (Tabelle 14). Die Aldolreaktion ist allerdings deutlich langsamer als die 
uvor getestete Mannich-Reaktion. Eine akzeptable Ausbeute wurde mit dem Tetrazol-
atalysator 99 erst nach 47 Tagen erreicht. Bei der Reaktion mit Prolin und fünf zusätzlichen 
Äquivalenten Wasser fand keine Beschleunigung der Reaktion statt, neben den 
Aldolprodukten wurde stattdesse
selektivität wurden Versuche bei tieferer Temperatur (2°C) durchgeführt. Unter 
Kat.         
] LM, T 
H2O 
[Äq.] t [d] 
Ausbeute 
[%] 
237 : 
238 
de (237) 
[%] 
ee (237) 
[%] 
e Anfangs geplant wären so die Zuckerklassen der 3- bzw.
S
R
z
K
n zusätzlich das Acetonderivat 239 erhalten. Zur Steigerung 
der Enantio
diesen Bedingungen konnten allerdings nur Spuren des Aldolprodukts 237 erhalten werden. 
 
Tabelle 14: Reaktionsbedingungen der Aldolreaktion des neuen DHA-Derivats 178b. 
# [30 mol%
70 DMF, RT - 13 31 n.b. n.b. n.b. 1 
2 R/S-70 DMF, RT 5 11 18 >5:1 n.b. - 
3 133 DMF, RT - 47 67 >5:1 40 57 
4 99 DMF, 2°C - 17 Spuren n.b. n.b. n.b. 
5 133 DMF, 2°C - 21 Spuren n.b. n.b. n.b. 
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3. Zusammenfassung & Ausblick 
3.1 n xyh e
 
3.1.1 enf suc  zur Totalsynthese von L-Rhamnose 
 
In dieser Arbeit wurde ein Konzept zur To ese d Desoxyh e L-Rhamn  
it organokatalytischem Schlüsselschritt erarbeitet. Der Desoxyzucker konnte in geschützter 
 
 
Synthese vo 6-Deso exos n 
Zusamm assung: Ver he
talsynth er 6- exos ose 102
m
Form (136) in sechs Stufen mit einer Gesamtausbeute von 23% und 87% ee, ≥96% de 
erhalten werden. Dabei wurde zunächst die (S)-Prolin-katalysierte Aldolreaktion von 2,2-
Dimethyl-1,3-dioxan-5-on 32 mit 2,2-Dimethoxyacetaldehyd 33b durchgeführt und das TBS-
geschützte Aldolprodukt 105 (87% ee, 84% de) dann mit SAMP zum entsprechenden 
Hydrazon 134 umgesetzt. Die diastereoselektive Methylierung zum Hydrazon 135 verlief mit 
einem de von 95%. Durch ozonolytische Spaltung des chiralen Auxiliars wurde die 6-
Desoxy-4-oxohexose 106 nach säulenchromatographischer Trennung der Diastereomere mit 
einem de von ≥96% isoliert. Aus dieser konnte dann die geschützte Rhamnose 136 durch 
diastereoselektive Reduktion mit L-Selectride dargestellt werden (Abbildung 100).  
Abbildung 100: Übersicht zur Totalsynthese von L-Rhamnose mit organokatalytischem Schlüsselschritt. 
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Die reduktive Aminierung von 106 zur Darstellung der Aminozuckerklasse 4-Amino-4,6-
didesoxyaldolhexosen (L-Perosamin 103) war nicht erfolgreich. Ebenso konnte die direkte 
Aldolreaktion von (S)-2,2,3-Trimethyl-1,3-dioxan-5-on (94) mit dem Aldehyd 33b, wie auch 
die direkte Alkylierung des Aldolprodukts 105, zur Synthese der Schlüsselverbindung 106 
nicht durchgeführt werden. 
Um die Darstellung der Schlüsselverbindung 106 doch noch auf organokatalytischem Wege 
zu erreichen, wurden als Alternative zum Methyldioxanon methylierte DHA-Derivate mit 
anderen Schutzgruppen in Betracht gezogen. Ausgehend vom 1,3-Dihydroxyaceton wurde 
versucht, ein cyclisches und ein acyclisches silylgeschütztes DHA-Derivat darzustellen. Die 
ynthese des cyclischen Derivats war nicht erfolgreich. Das zweifach TBS-geschützte Derivat 
bildung (SAMP- und 
Dimethy 143) waren aller ohne Erfo ng E a
silylgeschützten Analoga zum  darg t werd
.1.2 Ausblick: Erweiterung des Konzepts zur Synthese von Desoxyzuckern 
ie Versuche zur Darstellung der L-Rhamnose haben gezeigt, dass diese Kohlenhydratklasse 
urch die Kombination von organokatalytischer Aldolreaktion mit dem Dioxanon-Donor mit 
er SAMP-Methode zur diastereoselektiven Alkylierung dargestellt werden kann. Dieses 
onzept könnte allgemein zur Synthese verschiedener Kohlenhydrate und Derivaten 
ingesetzt werden (Abbildung 102). Durch Variation des Akzeptorsubstrats der Aldolreaktion 
nd des Alkylierungsmittels (z.B. Methyliodid, Benzyloxymethylchlorid, 4-Iodmethyl-2,2-
imethyl-[1,3]dioxolan) würde sich ein enorm breites Produktspektrum ergeben (Tabelle 15). 
s könnten zahlreiche höhere, bisher unbekannte Zuckerklassen zugänglich gemacht werden. 
 
 
 
S
142 konnte zwar erhalten werden, anschließende Versuche zur Hydrazon
lhydrazon dings lg (Abbildu
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 101). 
en. 
s konnten lso keine 
 Methyldioxanon 94
O
 
3
 
D
d
d
K
e
u
d
E
 
OH OH
O
OTBS OTBS
OImidazol Cl, 
F, RT  h
8
, TBS
DM , 12
3%O OSi
t-Bu t-Bu
Base, 
-Bu2SiCt l2X
OTBS OTBS
N
RNH2-R
ückflu
, LM
R ß
R 
   
= N(C
    SM
X
148 141 142 143
H3)2,
P
Abbildung 101: Versuch zur Darstellung silylgeschützter DHA-Derivate. 
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Tabelle 15: Übersicht der möglichen Produktklassen nach dem Synthesekonzept aus Abbildung 102. 
Produktklasse R1 R2
Hexosen CH(OCH3)2 CH2OH 
Desoxyhexosen CH(OCH3)2 CH3
Desoxyheptosen O
O
H3C
CH3
 
CH3
Desoxyoctosen CH(OCH3)2 O
O
H3C
CH3
 
Desoxynonosen O
O
H3C
CH3
 
O
O
H3C
CH3
 
 
 
Mit dem Konzept zur Synthese von 6-Desoxyhexosen sollten sich auch 2-Amino-2,6-
didesoxyhexosen, eine Aminozuckerklasse, welche häufig in Antibiotika vorkommt,  
darstellen lassen. Dabei müsste man anstatt der Aldol- die entsprechende Mannich-Reaktion 
durchführen. Diese Reaktion wurde bereits erfolgreich von unserem Arbeitskreis zur Synthese 
von Aminozuckern eingesetzt.45b Man würde den Aminozucker L-Fucosamin85 241 dann nach 
Methylierung (SAMP-Methode) und 1,3-anti-selektiver Carbonylreduktion erhalten. Mit 
dieser Reaktionsabfolge wäre außerdem das bisher unbekanntes Diastereomer 244 dieser 
Aminozuckerklasse zugänglich (Abbildung 103). 
 
 
*
O O
*
CH3H3C
* R1
R2
O O
CH3H3C
O O
*
CH3H3C
* R1
organokatalytische
Aldolreaktion SAMP-Alkylierung
32 34 240
Abbildung 102: Allgemeines Konzept zur Synthese von Desoxyzuckern.  
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O
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Die Darstellung des methylierten Mannich-Produkts 245 könnte in diesem Fall vielleicht 
sogar durch die direkte Mannich-Reaktion mit Methyldioxanon 94 erfolgen. Die bisherigen 
Versuche haben gezeigt, dass die PMP-Imine deutlich reaktivere Akzeptorsubstrate sind als 
die entsprechenden Aldehyde, was eine erneute Untersuchung des Methyldioxanons als 
Donorsubstrat nahe legt (Abbildung 104).  
 
Wie die Retrosynthese aus Abbildung 105 zeigt, wäre durch Variation des 
lkylierungsmittels (Benzyloxymethylchlorid statt Methyliodid) eine weitere interessante 
minozuckerklasse, die der 2-Amino-2-desoxyhexosen darstellbar (Bsp.: D-Glucosamin9 
46).  
 
 
 
Sollte die direkte Mannich-Reaktion wirklich erfolgreich sein, würde es die Synthese von 
Aminozuckern deutlich verkürzen und dieses allgemeine Konzept zur Synthese von 
Desoxyzuckern viel attraktiver machen. 
 
A
A
2
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O
CH3H3C
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OH NH2
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244
93 32 243
241 242
Abbildung 103: Retrosynthese von L-Fucosamin 241. 
Abbildung 104: Direkte organokatalytische Mannich-Reaktion mit Methyldioxanon 94. 
Zusammenfassung & Ausblick 
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Neben der n Aldol- bzw. Mannich- Reaktion mit einer Alkylierung könnten 
auch andere Reaktionen kombiniert und zur Synthese spezieller Kohlenhydrate eingesetzt 
werden. Eine Idee wäre eine Sequenz aus einer α-Aminierung, welche ebenfalls 
organokata hrbar ist, un dolreaktion mit einem DHA-Derivat. 
Dadurch könnten Verbindungen wie das Desoxystreptamin86 249 dargestellt werden 
(Abbildung 106). 
 
uch wenn die in dieser Arbeit durchgeführten Katalyseversuche mit substituierten 
Dioxanonderivaten gezeigt haben, dass der Dioxanonring durch einen Rest (Methyl bzw. 
 Kombination vo
lytisch durchfü d einer Al
 
 
 
 
 
 
 
 
 
A
Abbildung  von D-Glucosa 105: Retrosynthese min 246. 
Abbildung 106: Retrosynthese von Desoxystreptamin 249. 
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TBS-geschütztes 2,2-Dimethoxyethanol) gegenüber einer Enaminbildung stark desaktiviert 
Nach der Synthese des TBS-geschützten 1,3-Dihydroxyacetons 142 wurde dieses als 
schen Aldolreaktion mit Isobutyraldehyd 
 Vergleich zur Reaktion mit Dioxanon ist diese zwar deutlich langsamer und 
 
 
 
urch die acyclische Form des neuen Aldol-Donors 142 sollte bei Verwendung eines 
der ersten Ergebnisse wurde eine Arbeit von Barbas 
I et al. veröffentlicht, welche diese Idee bestätigte.68 Weitere Untersuchungen zu diesem 
wird, könnte ein DHA-Derivat mit einer elektronenziehenden Gruppe in α-Position zur 
Carbonylgruppe (Produkt der α-Aminierung) deutlich reaktiver sein und so einen zweiten 
enaminkatalysierten Schritt ermöglichen. Alternativ könnte die α-Aminierung mit einem 
Aldolprodukt durchgeführt werden. 
 
3.2 Versuche mit dem TBS-geschützten DHA als neuem Donor für die 
organokatalytische Aldolreaktion 
 
3.2.1 Zusammenfassung: Test des DHA-Derivats und Versuche zur syn-Aldolreaktion 
 
Methylenkomponente in der organokatalyti
eingesetzt. Im
das Aldolprodukt wurde nur in einer geringen Ausbeute erhalten, die Stereoselektivitäten 
waren aber schon bei Raumtemperatur ohne Optimierungsversuche exzellent (Abbildung 
107).  
 
 
 
D
geeigneten Katalysators die Bildung eines Z-Enamins und somit die Durchführung einer syn-
selektiven Reaktion möglich sein. Dies wurde mit dem Einsatz von α-Aminosäuren als 
Katalysatoren getestet. Beim Vorliegen 
II
Projekt wurden daraufhin eingestellt. 
 
 
Abbildung 107: Test des DHA-Derivats 142 als neuer Donor für die organokatalytische Aldolreaktion. 
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Zusammenfassung & Ausblick 
3.3 Versuche zur Synthese von Thiopentosen 
 
3.3.1 Zusammenfassung: Versuche zur Synthese neuer Thiozuckerklassen 
 
Durch die Aldolreaktion von Acetonderivaten mit einer oder zwei geschützten Thiol-
Funktionen und 2,2-Dimethoxyacetaldehyd wären mit den 3,5-Didesoxy-3-thioaldopentosen 
180 und den 3,5-Didesoxy-3,5-dithioaldopentosen 182 zwei bisher unbekannte 
Thiozuckerklassen zugänglich (Abbildung 108).  
 
 
 
OO OH
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Zuerst wurden die entsprechenden MHA-Derivate mit verschiedenen Thiol-Schutzgruppen 
dargestellt und in der organokatalytischen Aldolreaktion mit DMAA getestet. Dabei stellte 
ich das Benzylsulfanylaceton 169d als geeignete Methylenkomponente heraus. Die Reaktion 
war mit ein bis drei Wochen Reaktionszeit zwar relativ langsam, das gewünschte Produkt 0 
konnte aber mit teilweise fast quantitativer Ausbeute erhalten werden. Die Reaktionen 
erliefen alle mit hoher Regioselektivität (220d:221d = ≥20:1), allerdings war die 
iastereoselektivität sehr gering (d.r. ~ 1.1:1, Abbildung 109).  
 
 
 
 
 
s
22
v
D
Abbildung 109: Synthese von 3,5-Didesoxy-3-thiopentosen via organokatalytischer Aldolreaktion. 
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Abbildung 108: Konzept zur Synthese neuer Thiozuckerklassen via Aldolreaktion. 
Zusammenfassung & Ausblick 
Der Enantiomerenüberschuss des Aldolprodukts konnte über den üblichen Weg mittels HPLC 
nicht bestimmt werden. Versuche zur anschließenden Derivatisierung waren ebenfalls ohne 
Erfolg. Unter sauren und basischen Bedingungen fand die Eliminierung von Wasser statt. Zur 
Darstellung der Thiozuckerklasse 180 müsste anschließend eine diastereoselektive Reduktion 
des Aldolprodukts 220d durchgeführt werden (Abbildung 110). 
 
 
ee des Aldolprodukts 220d über den de des Produkts 223 
ter den üblichen Reaktionsbedingungen 
ben dem gewünschten Addukt 224 auch die beiden isomeren 
225 und 226 gebildet (Abbildung 111). Die Ausbeute des 
it für die Synthese von 3,5-Didesoxy-3,5-dithiopentosen 182 zu niedrig. 
Die Diastereoselektivität ist wie bei 220d sehr gering (d.r. ~ 1.1:1). Der ee der Reaktion 
k eiter 
ntersucht.  
 
O OH OH OH
 
 
 
Theoretisch ließe sich dann der 
ermitteln. Aufgrund der geringen Diastereoselektivität der Aldolreaktion und der Tatsache, 
dass sich die Diastereomere nicht säulenchromatographisch trennen ließen ist diese Reaktion 
zur selektiven Darstellung der angestrebten neuen Zuckerklasse nicht geeignet. Durch 
Reduktion des Diastereomerengemisches würden zu viele Isomere entstehen und deren 
Zuordnung zur Bestimmung der Enantioselektivität nicht möglich bzw. sinnvoll. 
 
Zur Darstellung der zweiten unbekannten Thiozuckerklasse 182 wurde die Aldoladdition von 
1,3-bisbenzylsulfanylaceton an DMAA un
durchgeführt. Dabei wurden ne
Kondensationsprodukte 
Aldolprodukts ist som
onnte auch hier nicht mittels HPLC bestimmt werden. Die Reaktion wurde nicht w
u
Abbildung 110: Reduktion des Aldolprodukts 220d mit L-Selectride. 
Abbildung 111: Versuche zur Synthese von 3,5-Didesoxy-3,5-dithiopentosen. 
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Zusammenfassung & Ausblick 
Bei dem Kondensationsprodukt 225 handelt es sich um einen interessanten, hoch 
nktionalisierten und bisher unbekannten Michael-Akzeptor. Vielleicht können die 
erden, dass 
usschließlich die Kondensationsprodukte gebildet werden und die neue α,β-ungesättigte 
ate für organokatalytische 
Reak
.4.1 Zusammenfassung: Synthese neuer substituierter DHA-Derivate 
 Rahmen dieser Arbeit wurden drei neue, bisher unbekannte Heteroatom-substituierte 
HA-Derivate dargestellt. Der erfolgreiche Einsatz als Methylenkomponenten in der Aldol- 
nd Mannich-Reaktion würde den Zugang zu verschiedenen Amino- und Thiozuckern durch 
erkürzung bisher bekannter Syntheserouten deutlich vereinfachen. Dieses Konzept zur 
organokatalytischen Synthese von Kohlenhydratderivaten wäre das erste, bei dem die  
E eptor-, sondern das 
onorsubstrat erfolgt. 
 
 
fu
Reaktionsbedingungen (durch Zugabe von Säure oder Base) so geändert w
a
Dicarbonylverbindung 225 so einfach zugänglich gemacht wird. Vielleicht kann dieses 
Substrat in eine organokatalytische Kaskadenreaktion eingesetzt werden. 
 
3.4 Neue DHA-Derivate als Donorsubstr
tionen 
 
3
 
Im
D
u
V
inführung von N- und S-Heteroatomen nicht durch das Akz
D
Die Acetonderivate 178b und 178c mit einer jeweils geschützten Thiol- und Hydroxy-Gruppe 
konnten beide durch nucleophile Substitution ausgehend von 1,3-Dichloraceton erhalten 
werden (Abbildung 112).  
Cl Cl
O
Cl OAc
O
SAc OAc
O
KOAc, AcOH, Rückfluß, 1 h
53%
KSAc, Aceton, RT, 12 h
SBn OTBS
O
1.) SBn, Et3N,Et2O, RT, 12 h
2.) MeOH, K2CO3, H2O, RT, 12 h
3.) TBSCl, Imidazol, DMF, RT, 12 h
62% über 
        3 Stufen
178c
178b
68%
188 195
Abbildung 112: Synthesen der beiden neuen DHA-Derivate 178b und 178c. 
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Vor allem das DHA-Derivat 178b ist sehr interessant, da es mit der OTBS-Gruppe sowohl die 
Durchführung einer syn-, als auch einer anti-selektiven Aldol- bzw. Mannich-Reaktion 
ermöglichen könnte. Die Synthese eines cyclischen substituierten Acetonderivats, in 
Anlehnung an das Dioxanon, ist nicht gelungen. Die beiden neuen Acetonderivate wurden 
daraufhin in der organokatalytischen Aldol- und Mannich-Reaktion getestet. 
it dem  konnte ein 
eiteres neues DHA-Derivat dargestellt werden (Abbildung 113).  
erivates 166 
rfolgreich von Barbas III et al. in der Mannich-Reaktion zur Synthese von 1,4-Diaminen 
ktion mit verschiedenen Aldehyden und Organokatalysatoren getestet. In keiner 
-
 
 
M  2-[3-(tert-Butyldimethylsilanyloxy)-2-oxopropyl]-isoindol-1,3-dion 191a
w
 
Sein Test in der Aldol- und Mannich-Reaktion steht noch aus. Der hier verwendete 
Phthalimid-Rest als geschützte Aminfunktion wurde bereits in Form des MHA-D
e
eingesetzt.74 Dabei wurde eine hohe Regioselektivität beobachtet, welche auch im Falle des 
neuen DHA-Derivats 191a auftreten sollte.  
 
3.4.2 Zusammenfassung: Test neuer DHA-Derivate als Methylenkomponente in der 
organokatalytischen Aldol- und Mannich-Reaktion 
 
Zuerst wurde das SAc-OAc-Acetonderivat 178c als Methylenkomponente in der Aldol- und 
Mannich-Rea
der Reaktionen wurde ein Umsatz beobachtet; auch die Verwendung des Acetonderivats als 
Akzeptorkomponente in der Aldolreaktion mit Aceton oder Dioxanon war nicht erfolgreich. 
Danach wurde versucht das neue DHA-Derivat 178b mit DMAA bzw. DMAA und p
Anisidin umzusetzen. Die entsprechenden Mannich-Basen 235 und 236 konnten schon im
ersten Testversuch mit guter Ausbeute und sehr guten Stereoselektivitäten erhalten werden. 
Lediglich die Regioselektivität ist mit einem Verhältnis von etwa 2:1 ziemlich gering 
(Abbildung 114). 
Abbildung 113: Synthese des neuen Acetonderivats 191a. 
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Zusammenfassung & Ausblick 
O
 
Die Aldolreaktion war deutlich langsamer als die Mannich-Reaktion. Als Hauptprodukt 
urde das Addukt 237 an der OTBS-substituierten Seite des Donors gebildet. Ausbeute und 
 115). 
ulfanyl-3-(tert-butyldimethylsilanyloxy)-propan-2-on 178b konnte 
gezeigt werden, dass der Einsatz unsymmetrisch substituierter Acetonderivate als 
t. 
 
3.4.3
 
 Anfang. 
Dabei wären vor allem aliphatische Aldehyde mit geschützten Hydroxyfunktionen interessant, 
da sich so weitere (geschützte) Kohlenhydrate in einem Schritt darstellen ließen (Beispiele, 
w
Stereoselektivitäten waren geringer als bei der Mannich-Reaktion (Abbildung
 
 
Am Beispiel des 1-Benzyls
Donorsubstrate in der organokatalytischen Aldol- und Mannich-Reaktion möglich is
Dadurch können die Konzepte zur Synthese von Kohlenhydraten aufbauend auf einem 
organokatalytischen Schritt zur Synthese des Grundgerüsts deutlich erweitert werden. 
 Ausblick: Einsatz neuer DHA-Derivate in der Synthese von Kohlenhydraten 
Die Untersuchungen im Bereich der Synthese von Kohlenhydraten stehen erst am
Neben den üblichen Optimierungsversuchen (Katalysator-Screening, Test verschiedener 
Lösungsmittel und Additive) muss die Breite der Substrat-Toleranz noch getestet werden. 
Abbildung 114: Organokatalytische Mannich-Reaktion mit dem neuen DHA-Derivat 178b. 
Abbildung 115: Organokatalytische Aldolreaktion mit dem neuen DHA-Derivat 178b. 
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iehe Abbildung 116). Die Aldolreaktion mit unpolaren (aromatischen) Aldehyden könnte mit 
en neuen, sehr unpolaren Acetonderivaten vielleicht auch in Wasser durchgeführt werden. In 
 
Bei der Verwendung des OTBS-SBn-DHA-Derivats 178b in der Mannich-Reaktion zeigte 
sich nur eine sehr geringe Regioselektivität. Möglicherweise lässt sich diese durch die Wahl 
der Schutzgruppen im ührung einer sterisch 
anspruchsvolleren Schutzgruppe sollte die Reaktion entsprechend auf der anderen Seite des 
onors begünstigt sein. Die DHA-Derivate 254 können analog zur Synthese von 178b 
 
 
 
d
der Literatur gibt es mehrere Beispiele für die Reaktionsführung in Wasser bei der 
Verwendung unpolarer Substrate und Katalysatoren. Dabei wird angenommen, das die 
Reaktionen in konzentrierten organischen Phasen ablaufen, wobei Wasser nur als zweite 
Phase vorhanden ist, die die Reaktion in der organischen Phase beeinflusst.87 
 O OH
 
 
 
 Donorsubstrat einstellen. Durch die Einf
D
dargestellt werden und könnte zu einer selektiveren Reaktion an der O-Seite führen. Die 
Einstellung der Reaktivität auf der Sulfidseite sollte sich entsprechend durch Verwendung 
einer größeren Silyl-Schutzgruppe (255), oder durch Oxidation der Sulfidgruppe erreichen 
lassen (Abbildung 117). 
 
 
 
 
 
 
 
 
O
SBn
OH
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OBn
SBn OTBS O
O
CH3H3C252 253
Abbildung 116: Beispiel weiterer Thiozuc er ausgehend en Acetondk  vom neu erivat 178b. 
Abbildung 117: Synthesekonzept für neue Acetonderivate zur Verbesserung der Regioselektivität. 
Zusammenfassung & Ausblick 
Das neue DHA-Derivat 191a mit einer geschützten Aminfunktion könnte unter anderem 
möglicherweise in der Totalsynthese von Nojirimycin10 (256) eingesetzt werden. Wie die 
Retrosynthese aus Abbildung 118 zeigt, müsste man dazu die am Dioxanon getestete Aldol-
Alkylierungs-Sequenz auf das unsymmetrische DHA-Derivat übertragen.  
 
Ein weiterer sehr interessanter Aminozucker, der Kohlenhydrat-Baustein 258 des Puromycin-
Antibiotikums88, könnte bei Verwendung eines entsprechenden DHA-Derivats 191 
theoretisch in zwei Schritten dargestellt werden. (Abbildung 119).  
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Abbildung 118: Retrosynthetische Analyse des Azazuckers Nojirimycin 256. 
191 33b
Abbildung 119: Retrosynthese des Aminozuckers 258 aus dem Antibiotikum Puromycin. 
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etrachtung des 
minozuckers Kanosam rze Synthesewege beim Einsatz 
ntsprechender Donor- (262) bzw. Akzeptor- (264) Substrate (Abbildung 120). 
 
Als Alternative zum hochexplosiven, instabilen 1,3-Diazidoaceton 189a könnte vielleicht ein 
geschütztes Pyrazolidin-4-on-Derivat zur Synthese von Aminozuckern eingesetzt werden. 
Durch die cyclische Form sollte es eine höhere Reaktivität besitzen. Das Hydrazin 211 kann 
in zwei Schritten ausgehend von 207 dargestellt werden 
90
 
 
O
Dazu müsste allerdings im Vergleich zur Methylenkomponente 191a eine Umkehrung der 
Regioselektivität erfolgen. Dies sollte theoretisch auch durch die Wahl der Schutzgruppen 
möglich sein. Man könnte ein Acetonderivat mit einer Azid- und einer Silylgeschützten OH-
Gruppe testen. Vielleicht ist die Azidgruppe in einem Donor mit einem zusätzlichen 
elektronenziehenden Rest stabil. 
Neben den in dieser Arbeit entwickelten neuen Acetonderivaten wäre die Darstellung weiterer 
neuer Donor- und Akzeptorsubstrate hinsichtlich der Synthese von Kohlenhydraten und 
anderen Natur- oder Wirkstoffen denkbar. Die retrosynthetische B
A in89 260 zeigt zwei mögliche, sehr ku
e
 
diastereoselektive 
Reduktion
nach einer Literaturvorschrift 
(Abbildung 121).
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Abbildung 120: Retrosynthese von Kanosamin 260. 
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Abbildung 121: Synthese von 1,2-Diacetyl-pyrazolidin-4-on 211. 
Zusammenfassung & Ausblick 
Zum Einsatz von 211 als Donorsubstrat in organokatalytischen Reaktionen müsste vielleicht 
die Acetylgruppe gegen eine andere Am
Untersuchungen der Acetonderivate 178b und 178c haben gezeigt, dass die Acetylgruppe 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
inschutzgruppe ausgetauscht werden. Die 
eine 
Reaktion verhindert. Nach einer Aldol- bzw. Mannich-Reaktion von 265 wären nach 
Hydrazinspaltung Di- bzw. Triaminozucker zugänglich (Abbildung 122). 
 
R1 R1O O
 
 
 
 
 
 
 
 
 
N N
PGPG
265
N N
PGPG
266
R2
O
NH HN
PGPG
267
R2
R1 = OH, NHPMP
R2 = CH(OCH3)2 ...
Aldol- / Mannich-
Reaktion N-N-Spaltung
Abbildung 122: Konzept zur organokatalytischen Synthese von Di- und Triaminozuckern 267. 
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4. Experimenteller Teil 
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4.1  Anmerkungen zum präparativen Arbeiten 
 
4.1.1 
 
4.1.2 Lösungsmittel 
 
Zum Absolutieren wurden vorgetrocknete bzw. vorgereinigte Lösungsmittel verwendet: 
 
Tetrahydrofuran: Vierstündiges Refluxieren über Kaliumhydroxid und 
bs. Tetrahydrofuran: Zweistündiges Refluxieren des vorbehandelten THF über 
Natrium-Blei-Legierung unter Argon und anschließende 
Destillation. 
ichlormethan: Vierstündiges Refluxieren über Calciumhydrid und 
anschließende Destillation über eine 1 m Füllkörperkolonne. 
bs. Dichlormethan: Ausschütteln des vorbehandelten DCM mit konz. 
Schwefelsäure, Neutralisation, Trocknung, zweistündiges 
Refluxieren über Calciumhydrid unter Argon und anschließende 
Destillation. 
entan: Zweistündiges Refluxieren über Calciumhydrid und 
anschließende Destillation über eine 1 m Füllkörperkolonne. 
iethylether: Zweistündiges Refluxieren über KOH und anschließende 
Destillation über eine 1 m Füllkörperkolonne. 
bs. Diethylether: Zweistündiges Refluxieren über Natrium-Blei-Legierung unter 
Argon und anschließende Destillation. 
Schutzgastechnik 
 
Alle luft- und feuchtigkeitsempfindlichen Reaktionen wurden in evakuierten, ausgeheizten 
und mit Septen verschlossenen Kolben unter Argonatmosphäre durchgeführt. Flüssige 
Reaktanden und Lösungsmittel wurden mit Hilfe von Kunststoffspritzen mit Kanülen 
zugegeben. Abfüllen von Feststoffen erfolgte im Argongegenstrom. 
 
anschließende  Destillation. 
a
D
a
P
D
a
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4.1.3 Verwendete Reagenzien 
Argon: Argon wurde von der Firma Linde bezogen. 
t-Butyllithium: t-BuLi  wurde als 1.5 molare Lösung in Hexan von der Firma 
Acros erworben. 
(S)/(R)-Prolin: Prolin wurde von der Firma Degussa erhalten. 
pH-7-Pufferlösung: Lösung aus 11.64 g NaOH und 68.0 g KH2PO4 in 1l Wasser. 
 
Alle anderen Reagenzien wurden von den Firmen Acros, Aldrich, Fluka und Merck bezogen 
oder standen im Arbeitskreis zur Verfügung. 
 
4.1.4 Reaktionskontrolle 
 
Zur Reaktionskontrolle und Identifizierung bei der Säulenchromatographie wurde die 
Dünnschichtchromatographie verwendet. Sie wurde auf kieselgelbeschichteten Glasplatten 
mit Fluoreszensindikator (Merck, Kieselgel 60, Schicht 0.25 mm) durchgeführt. Die 
Detektion der Reaktanden und Produkte erfolgte durch Fluoreszenslöschung (Absorption von 
UV-Licht der Wellenlänge 254 nm) sowie durch Eintauchen in Mostainlösung [5%ige 
Lösung von (NH4)6Mo7O24 in 10%iger Schwefelsäure (v/v) mit einem Zusatz von 0.3% 
Ce(SO4)2] und anschließendem Erhitzen im Heißluftstrom. 
 
4.1.5 Produktreinigung 
 
Die Reinigung der Substanzen erfolgte meistens durch Säulenchromatographie in Glassäulen 
mit eingebauter Glasfritte mit Kieselgel 60, (Firma Merck, Korngröße 0.040 - 0.063 nm). 
Dabei wurde mit einem Überdruck von 0.1 - 0.3 bar gearbeitet. Das Elutionsmittel wurde 
zumeist so gewählt, dass der Rf-Wert der zu isolierenden Substanz bei etwa 0.35 lag. Die 
Zusammensetzung der Lösungsmittelgemische wurde volumimetrisch abgemessen. Der 
Durchmesser und die Länge der Säule wurde dem Trennproblem und der Substanzmenge 
angepasst. 
Kristalline Produkte wurden durch Umkristrallisation in geeigneten Lösungsmitteln oder 
Gemischen gereinigt. 
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4.1
internem Standard. 
: Perkin-Elmer FT/IR 1720 X. 
 Perkin-Elmer Polarimeter P 241 
Lösungsmittel: Merck, Uvasol-Qualität. 
 Anmerkungen zu den analytischen Daten 
Beschreibung der Signalmultiplizitäten: s = Singulett, d = 
Sextett, m = Multiplett, br = breit, J = Kopplungskonstante in 
e chemischen Verschiebungen (δ) sind in ppm mit TMS als 
internem Standard angegeben. 
de-Werte: Die Ermittlung der Diastereomerenüberschüsse erfolgt mit Hilfe 
der 13C-NMR-Spektren der jeweiligen Verbindungen. Diese 
Methode nutzt die unterschiedlichen Verschiebungen 
diastereomerer Verbindungen. 
.6 Analytik 
 
1H-NMR: Varian GEMINI 300 (300 MHz), Varian Mercury 300          
(300 MHz) und Varian Inova 400 (400 MHz) mit TMS als 
13C-NMR: Varian GEMINI 300 (75 MHz) und Inova 400 (100 MHz) mit 
TMS als internem Standard. 
Elementaranalyse: Elementar Vario EL. 
Gaschromatographie: Siemens Sichromat 2 und 3, Detektor FID, Säule: CP-Sil-8 
(fused Silica, 25 m x 0.25 mm, ID); Trägergas: Stickstoff, p = 1 
bar. 
IR-Spektroskopie
Massenspektroskopie: Finnigan SSQ 7000 (MS-EI und MS-CI), Finnigan MAT 95 
(HRMS). 
Schmelzpunktanalyse: Tottoli-Schmelzpunktapperatur Büchi 535. 
Drehwertmessung:
 
 
4.1.7
 
Ausbeuten: Die angegebenen Ausbeuten beziehen sich auf die isolierten, 
gereinigten Produkte. 
1H-NMR: Alle chemischen Verschiebungen (δ) sind in ppm, bezogen auf 
den internen Standard TMS angegeben. Abkürzungen zur 
Dublett, t = Triplett, q =  Quartett, quin = Quintett; sex = 
Hz, kB = komplexer Bereich. 
13C-NMR: Di
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Elementaranalyse: Die Angaben erfolgen in Massenprozenten [%] der angegebenen 
Elemente. Die Substanzprobe wurde für ΔC,H,N ≤ 0.5 % als 
authentisch betrachtet. 
aschromatographie: Es wird die Retentionszeit in Minuten der unzersetzten 
lls diese von der 
Standardtemperatur abweicht (Sil 8: Ts = 270°C). 
-Spektroskopie: Die Lage der Absorptionsbanden (ν) ist in cm-1 angegeben. Zur 
Charakterisierung der Banden werden folgende Abkürzungen 
verwendet: vs = sehr stark, s = stark, m = mittel, w = schwach, 
assenspektroskopie: Die Angabe der Massen der Fragmentionen (m/z) erfolgt als 
nale mit hoher Intensität (> 5 %) 
Siedepunkte/Drücke: 
it Quecksilberthermometern gemessen und sind 
 
 
 
 
 
 
G
Verbindungen wiedergegeben. Danach werden die Angaben 
über die Messbedingungen aufgelistet: verwendete Säule, 
Starttemperatur-Temperaturgradient-Endtemperatur (in °C) und 
die Injektionstemperatur Ts, fa
IR
vw = sehr schwach, br = breit. 
M
dimensionslose Zahl, deren Intensität prozentual zum Basispeak 
ist (rel. Int.). Es werden Sig
oder charakteristische Signale angegeben. 
Die angegebenen Siedetemperaturen wurden innerhalb der 
Apparatur m
unkorrigiert. Die dazugehörigen Drücke wurden mit analogen 
Messfühlern bestimmt. 
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4.2  Allgemeine Arbeitsvorschriften 
arstellung von SAM
In einem Kolben mit Wasserabscheider und Rückflusskühler werden Dioxanon (1.0 Äq.), 
 für 20 Stunden 
 Abküh as 
emisch wird zweimal mit destilliertem Wasser (0.15 mL / mmol Dioxanon) gewaschen. Die 
d das Filtrat am Rotationsverdampfer eingeengt. 
as Rohprodukt wird danach säulenchromatographisch oder durch Destillation gereinigt. 
.2.2 Diastereoselektive Alkylierung von SAMP-Hydrazonen [AAV 2] 
    
uenchen der Reaktion erfolgt durch Zugabe einer pH 7-Pufferlösung (1 mL / mmol 
wird mit Diethylether (4 mL / mmol Hydrazon) verdünnt, die 
ässrige Phase abgetrennt und dreimal mit Diethylether (1 mL / mmol Hydrazon) extrahiert. 
die Lösung wird dann bei –78°C solange Ozon (70 L/h) eingeleitet, bis 
ie eine dunkelblaue Farbe behält (etwa 1.5 min / mmol Hydrazon). Die Lösung wird auf 
aumtemperatur aufgetaut und überschüssiges Ozon durch einleiten von Argon entfernt. 
 
4.2.1 D P-Hydrazonen [AAV 1] 
 
SAMP (1.0 Äq.) und Benzol (1.25 mL / mmol Dioxanon) vorgelegt und
refluxiert. Nach dem len wird Diethylether (3 mL / mmol Dioxanon) zugegeben. D
G
organischen Phasen werden vereinigt und über Magnesiumsulfat getrocknet. Das 
Trockenmittel wird abgesaugt, gewaschen un
D
 
4
 
In einem Schlenkkolben wird das SAMP-Hydrazon (1.0 Äq.) vorgelegt und in abs. THF   
(4 mL / mmol Hydrazon) gelöst. Die Lösung wird auf –78°C gekühlt und tropfenweise t-BuLi 
(1.1 Äq.) zugegeben. Nach 2 Stunden rühren bei –78°C wird auf –100°C gekühlt und eine 
Lösung aus Methyliodid (1.2 Äq.) in abs. THF (0.5 mL / mmol Hydrazon) langsam 
zugetropft. Die Lösung wird 2 Stunden bei –100°C gerührt und dann über 15 Stunden auf 
Raumtemperatur erwärmt.  
Q
Hydrazon). Das Gemisch 
w
Die vereinigten organischen Phasen werden mit einer gesättigten Natriumchloridlösung (1 mL 
/ mmol Hydrazon) gewaschen und anschließend über Magnesiumsulfat getrocknet. Das 
Trockenmittel wird abgesaugt, gewaschen und das Filtrat im Vakuum eingeengt. Das 
Rohprodukt kann ohne weitere Aufreinigung in die nächste Stufe eingesetzt werden. 
 
4.2.3 Spaltung von SAMP-Hydrazonen durch Ozonolyse [AAV 3] 
 
Das alkylierte SAMP-Hydrazon wird in Dichlormethan (5 mL / mmol Hydrazon) gelöst und 
auf –78°C gekühlt. In 
s
R
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Nach abziehen des Lösungsmittels wird das Rohprodukt säulenchromatographisch mit               
-Pentan-Diethylether-Gemischen an Kieselgel gereinigt.  
4.2.4 Durchführung von P
 
Dioxanon (1.0 Äq.) zugegeb in. bei RT gerührt und dann durch 
herabgek ird der Aldehyd (1.0 Äq.) zugegeben, für 
per DC kontrolliert und 
Ammoniumchlorid-Lösung abgebrochen. Die Phasen werden getrennt und die wässrige 
acetat ode  vereinigten organischen Phasen 
esätt
Magnesiumsulfat getrocknet und dann das Lösungsmittel nach Filtration unter vermindertem 
matographisch mit               
er-Gemis
.2.5 Durchführung von organokatalytischen Aldolreaktionen [AAV 5] 
 einem Schraubdeckelgläschen wird der Katalysator (0.2 – 0-3 Äq.) vorgelegt und im 
– 5 Äq.) zugegeben und 30 nschließend erfolgt die langsame Zugabe 
ds (1 Äq.). Das G
Für Reaktionen bei 2°C wi
gerührt. Die Reaktion wird p
Ammoniumchlorid-Lösung a
Bedingungen. 
 
 
und im Lösungsmittel (DMF
wird der Katalysator (0.2 – 
Das Gefäß wird verschlosse RT gerührt. Für Reaktionen bei 
n
 
rolin-katalysierten Aldolreaktionen [AAV 4] 
In einem Rundkolben wird Prolin (0.2 – 0.3 Äq.) in DMF (0.5 mL/mmol) suspendiert und 
en. Die Suspension wird 30 m
ein Eisbad auf 2°C ühlt. Anschließend w
eine Stunde bei 2°C gerührt und dann im Kühlschrank bei 2°C gelagert. Die Reaktion wird 
nach 48-120 h durch Zugabe einer gesättigten wässrigen 
dreimal mit Ethyl r Diethylether extrahiert. Die
werden mit einer g igten wässrigen Natriumchlorid-Lösung gewaschen, über 
Druck abgezogen. Das Rohprodukt wird anschließend säulenchro
n-Pentan-Diethyleth chen an Kieselgel gereinigt. 
 
4
 
In
Lösungsmittel (DMF, DMSO oder NMP) suspendiert. Dann wird die Methylenkomponente (1 
min. bei RT gerührt. A
des Aldehy efäß wird verschlossen und der Reaktionsansatz bei RT gerührt. 
rd die Lösung vor der Aldehyd-Zugabe 10 min. lang bei 2°C 
er DC kontrolliert und durch Zugabe einer gesättigten wässrigen 
bgebrochen. Die weitere Aufarbeitung erfolgt unter den üblichen 
4.2.6 Durchführung von organokatalytischen Mannich-Reaktionen [AAV 6] 
In einem Schraubdeckelgläschen werden p-Anisidin (1 Äq.) und Aldehyd (1 Äq.) vorgelgt 
, DMSO oder NMP) suspendiert. Nach 10 min. rühren bei RT 
0-3 Äq.) und die Methylenkomponente (1 – 2 Äq.) zugegeben. 
n und der Reaktionsansatz bei 
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2°C wird die Lösung vor der Zugabe der Methylenkomponente 10 min. lang bei 2°C gerührt. 
 kontrolliert und durch Zugabe einer gesättigten wässrigen 
bgebrochen. Die weitere
Die Reaktion wird per DC
Ammoniumchlorid-Lösung a  Aufarbeitung erfolgt unter den üblichen 
 
 
4.3  Spezielle Arbeitsvo
 
4.3.1 Synthese von L-Rha
4.3.1.1 (S)-(2,2-Dimethy
amin (49) 
 
 
 
 
 
5.86 g (45 mmol) 2,2-Dimet
SAMP in 150 mL Benzol um  des Lösungsmittels unter vermindertem 
ruck wurde das Produkt durch Destillation im Hochvakuum als ein gelbliches Öl erhalten. 
usbeute:   8.77 g (36.2 mmol, 80 % der Theorie) 
C:    Rt = 8.19 min. (Sil-8, 100-10-300) 
iedepunkt:   96 °C (0.1 mbar) 
, CDCl3): 
 = 1.40 / 1.44 (2s, 6 H, C(CH3)2), 1.60 – 1.70 (m, 1 H, CHHCH2N), 1.81 – 1.90 (kB, 2 H, 
HHCH2N, CHHCHN), 1.96 – 2.05 (m, 1 H, CHHCHN), 2.51 (q, J = 8.24 Hz, 1 H, CHHN), 
.07 (m, 1 H, CHHN), 3.23 – 3.46 (kB, 3H, CHN, CH2OCH3), 3.35 (s, 3H, OCH3), 4.21 – 
.58 (kb, 4H, CH2O, CH2O) ppm. 
C-NMR (100 MHz, CDCl3): 
Bedingungen. 
rschriften 
mnose 
 
l-[1,3]-dioxan-5-yliden)-(2-methoxymethyl-pyrrolidin-1-yl)-
 
O
N
N
OCH3
 
hyl-1,3-dioxan-5-on wurden nach AAV 1 mit 5.86 g (45 mmol) 
gesetzt. Nach Entfernen
O
CH3H3C
D
 
A
G
S
 
1H-NMR (400 MHz
δ
C
3
4
 
13
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δ = 22.67 (CHHCH2N), 23.15 / 24.43 (C(CH3)2), 26.69 (CHHCHN), 55.28 (CH2N), 59.09 
CH3), 60.18 / 62.52 (CH2O), 66.51 (CHN), 75.28 (CH2OCH3), 99.72 (C(CH3)2), 159.70 
0 g (12 mmol) 
ethyliodid umgesetzt. Das Rohprodukt wurde dann nach AAV 3 weiter umgesetzt. Nach 
.80 min. (Sil-8, 100-10-300) 
 = 14.04 (CHCH3), 23.71 / 23.90 (C(CH3)2), 66.30 (CH2), 70.82 (CH), 100.58 (C(CH3)2), 
(O
(CN) ppm. 
 
Die analytischen Daten entsprechen denen der Literatur.27,28
 
4.3.1.2 (S)-2,2,4-Trimethyl-[1,3]dioxan-5-on (94) 
 
 
 
 
O
 
Nach AAV 2 wurden 2.42 g (10 mmol) SAMP-Hydrazon 49 mit 1.7
M
säulenchromatographischer Reinigung an Kieselgel (n-Pentan:Diethylether = 4:1) wurde das 
Produkt als ein farbloses Öl erhalten. 
 
Ausbeute:   1.11 g (7.71 mmol, 77 % der Theorie) über 2 Stufen 
DC:    Rf = 0.64 (n-Pentan:Diethylether = 4:1) 
GC:   Rt = 1
ee:    93 – 94 % (chirale GC) 
 
1H-NMR (400 MHz, CDCl3): 
δ = 1.32 (d, J = 6.6 Hz, 3 H, CHCH3), 1.42 / 1.44 (2 s, 6 H, C(CH3)2), 3.98 (d, J = 17 Hz, 1 H, 
CHH), 4.32 (d, J = 17 Hz, 1 H, CHH), 4.38 (q, J = 6.6 Hz, 1 H, CH) ppm. 
 
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): 
δ
209.56 (CO) ppm. 
 
Die analytischen Daten entsprechen denen der Literatur. 27,28
 
 
 
O
O
CH3
CH3H3C
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4.3.1.3 (S)-4-((R)-1-Hydroxy-2,2-dimethoxyethyl)-2,2-dimethyl-1,3-dioxan-4-on (34b) 
 
O OH
 
 
O O
 
 
Nach AAV 4 wurden 11.05 g (85 mmol) Dioxanon mit 14.73 g (85 mmol) 2,2-
Dimethoxyacetaldehyd (60%ige wässrige Lösung) und 2.30 g (20 mmol) (S)-Prolin zum 
Aldolprodukt umgesetzt. Die Reaktion wurde nach 5 Tagen abgebrochen und das Produkt 
nach säulenchromatographischer Reinigung (n-Pentan:Diethylether = 1:2) an Kieselgel als ein 
gelbes Öl erhalten. 
 
Ausbeute:    10.75 g (45.9 mmol, 54 % der Theorie) 
DC:   Rf =  0.30 (n-Pentan:Diethylether = 1:2) 
HPLC:  Rt = 12.58 min. Unterschussenantiomer 
Rt = 14.09 min. Überschussenantiomer 
  Daicel AD, n-Heptan:iso-Propanol 8:2 
e:   84% (13C-NMR) 
 MHz, CDCl3): 
 = 22.9, 24.9 (C(CH3)2), 54.1, 55.3 (CH3), 67.0 (OCH2), 71.1 (CHOH), 76.4 (OCH), 100.5 
 
ee:   87% (chirale HPLC) 
d
 
1H-NMR (400 MHz, CDCl3): 
δ = 1.48 (s, 6 H, CCH3), 2.76 (s, 1 H, OH), 3.40 (s, 3 H, CH(OCH3)2), 3.45 (s, 3 H, 
CH(OCH3)2), 4.05 (d, J = 16.6 Hz, 1 H, OCHH), 4.13 (dd, J = 7.0, 2.7 Hz, 1 H, CHOH), 4.28 
(dd, J = 16.6, 1.6 Hz, 1 H, OCHH), 4.48 (dd, J = 2.7, 1.6 Hz, 1 H, OCH), 4.68 (d, J = 7.0 Hz, 
1 H, CH(OCH3)2) ppm. 
 
13C-NMR (100
δ
(C(CH3)2), 103.3 (C(OCH3)2), 206.2 (CO) ppm. 
 
Die analytischen Daten entsprechen denen der Literatur.24
 
 
 
CH3H3C
OCH3
OCH3
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4.3.1.4 (S) 4-[(R)-1-(tert-Butyldimethylsilanyloxy)-2,2-dimethoxyethyl]-2,2-dimethyl-
[1,3]dioxan-5-on (105) 
 
 
O OTBS
 
 
 
 
4.69 g (20 mmol) Aldolprodukt 34b wurden in einem Schlenkkolben vorgelegt und in abs. 
ichlormethan (80 mL) gelöst. Bei –78°C wurden dann tropfenweise 2,6-Lutidin (8.57 g, 80 
 
Umsatz des Aldolprodukts (DC-Kontrolle, etwa 2 h) durch Zugabe von ges. NaHCO3-Lösung 
0 mL) abgebrochen und mit Dichlormethan (3 * 20 mL) extrahiert. Die vereinigten 
rganischen Phasen wurden mi  NaCl-Lösung (15 mL) gewaschen, über 
agnesiumsulfat getrocknet und unter vermindertem Druck eingeengt. Nach 
äulenchromatographischer Reinigung (n-Pentan:Diethylether = 6:1) an Kieselgel wurde das 
BS-geschützte Aldolprodukt X als ein farbloses Öl erhalten. 
usbeute:    6.62 g (19 mmol, 95% der Theorie) 
0 Hz, 
(s, 9 H, SiC(CH3)3), 1.43 (s, 3 H, 
s, 3 H, OCH3), 3.46 (s, 3 H, OCH3), 3.91 (d, J = 15.6 
z, 1 H, OCHH), 4.07 (dd, J = 7.4, 1.8 Hz, 1 H, CHOTBS), 4.24 (dd, J = 15.6, 1.3 Hz, 1 H, 
.62 (d, J = 7.4 Hz, 1 H, CH(OCH3)2) ppm. 
BS), 77.9 (OCH), 100.2 (C(CH3)2), 105.5 (C(OCH3)2), 
06.1 (CO) ppm. 
O O
D
mmol) und TBSOTf (9.86 g, 60 mmol) zugegeben. Die Reaktion wurde nach vollständigem
(2
o t ges.
M
s
T
 
A
DC:   Rf =  0.43 (n-Pentan:Diethylether = 6:1) 
ee:   87% (basierend auf Aldolprodukt 34b) 
de:   84 % (13C-NMR) 
 
1H-NMR (30  M CDCl3): 
δ = 0.09 (s, 3H, SiCH3), 0.11 (s, 3 H, SiCH3), 0.89 
C(CH3)2), 1.46 (s, 3 H, C(CH3)2), 3.40 (
H
OCHH), 4.36 (m, 1 H, OCH), 4
 
13C-NMR (75 MHz, CDCl3): 
δ = –4.8, –4.6 (SiCH3), 18.2 (SiC(CH3)3), 22.9, 25.0 (C(CH3)2), 25.7 (SiC(CH3)3), 55.4, 55.9 
(OCH3), 67.0 (OCH2), 73.5 (CHOT
2
 
CH3H3C
OCH3
OCH3
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Die analytischen Daten entsprechen denen der Literatur.24
 
4.3.1.5 {(S)-4-[(R)-1-(tert-Butyldimethylsilanyloxy)-2,2-dimethoxyethyl]-2,2-dimethyl-
[1,3]dioxan-5-yliden}-((S)-2-methoxymethyl-pyrrolidin-1-yl)-amin (134) 
.36 g (12.5 mmol) Aldolprodukt 105 AAV 1 mit 2.44 g (18.75 mmol) SAMP in 
usbeute:    4.74 g (10.29 mmol, 82% der Theorie) 
, CDCl3): 
 (s, 3 H, SiCH3), 0.88 (s, 9 H, SiC(CH3)3), 1.38 (s, 3 H, 
HHN), 3.02 (m, 1 
, CHHN), 3.20 – 3.45 (kB, 3H, CHN, CH2OCH3), 3.35 (s, 3H, OCH3), 3.43 (s, 3 H, OCH3), 
 (kB, 2 H, OCHH, CHOTBS), 4.48 – 4.54 (kB, 2 H, OCHH, 
C-NMR (100 MHz, CDCl3): 
CH2N), 23.79 / 25.08 (C(CH3)2), 
5.99 (SiC(CH3)3), 27.12 (CH2CHN), 55.87 (OCH3), 55.98 (CH2N), 59.27 (OCH3), 59.82 
H2O), 65.90 (OCH2), 66.92 (CHN), 72.75 (CHOTBS), 75.23 (OCH), 75.96 (CH2OCH3), 
9.73 (C(CH3)2), 106.13 (CH(OCH3)2), 158.21 (CN) ppm. 
O O
 
 
 
 
 
 
 
4  wurden nach 
Benzol umgesetzt. Nach Entfernung des Lösungsmittels unter vermindertem Druck wurde das 
Produkt nach säulenchromatographischer Reinigung an Kieselgel (n-Pentan:Diethylether + 1 
vol.% Et3N = 4:1) als ein gelbes Öl erhalten. 
 
A
DC:   Rf = 0.47 (n-Pentan:Diethylether = 2:1) 
ee:   87% (basierend auf Aldolprodukt 34b) 
de:   82 % (13C-NMR) 
 
1H-NMR (400 MHz
δ = 0.08 (s, 3H, SiCH3), 0.10
C(CH3)2), 1.39 (s, 3 H, C(CH3)2), 1.60 – 1.70 (m, 1 H, CHHCH2N), 1.81 – 1.90 (kB, 2 H, 
CHHCH2N, CHHCHN), 1.96 – 2.05 (m, 1 H, CHHCHN), 2.51 (m, 1 H, C
H
3.44 (s, 3 H, OCH3), 3.96 – 4.03
OCH), 4.74 (d, J = 7.4 Hz, 1 H, CH(OCH3)2) ppm. 
 
13
δ = –4.48 / –4.40 (Si(CH3)2), 18.36 (SiC(CH3)3), 22.95 (CH2
2
(C
9
N
CH3H3C
OTBS
OCH3
OCH3
N
OCH3
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MS (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 460 (M+, 4), 415 (5), 403 (7), 345 (7), 242 (7), 241 (8), 184 (19), 183 (100), 114 
), 98 (5), 89 (7), 75 (13), 73 (8). 
S (CI, Methan): 
/z [%] = 463 (8), 462 (28), 461 (M +1, 87), 460 (26), 459 (22), 447 (5), 446 (18), 445 (57), 
(5
 
M
m +
431 ( 11), 430 (39), 429 (100), 428 (5), 415 (8), 413 (6), 405 (9), 404 (28), 403 (94), 388 (7), 
387 (33), 371 (13), 357 (6), 346 (7), 345 (31), 329 (7), 311 (10), 242 (12), 241 (14), 184 (13), 
183 (71), 114 (5),75 (10). 
 
IR (kapillar): 
ν~  = 3482 (br, w), 2925 (s), 2854 (s), 2736 (w), 2708 (w), 2034 (w), 1751 (w), 1651 (br, w), 
224 (s), 1130 (br, s), 1000 (s), 
), 585 (m), 512 (m), 464 (w)    
 
dimethoxyethyl]-2,2,(S)-6-
im l- }-((S)-2-methoxymethyl-pyrrolidin-1-yl)-amin 
azon 134 wurden nach AAV 2 bei –78°C mit 6.67 mL (10.00 
kt 
ng an Kieselgel (n-Pentan:Diethylether + 1 
ol.% Et3N = 6:1) als gelbes Öl erhalten. 
usbeute:    2.87 g (6.04 mmol, 67 % der Theorie) 
C:   Rf = 0.25 (n-Pentan:Diethylether = 4:1) 
e:   87% (basierend auf Aldolprodukt 34b) 
1578 (w), 1541 (w), 1463 (s), 1379 (s), 1319 (w), 1250 (s), 1
939 (w), 886 (m), 836 (s), 812 (m), 777 (s), 683 (m), 634 (w
cm–1. 
4.3.1.6 {(S)-4-[(S)-1-(tert-Butyldimethylsilanyloxy)-2,2-
tr ethy [1,3]dioxan-5-ylidene
(135) 
 
 
 
 
 
 
O O
 
4.15 g (9.00 mmol) SAMP-Hydr
mmol) t-BuLi und bei –110°C mit 1.55 g (10.92 mmol) Methyliodid umgesetzt. Das Produ
wurde nach säulenchromatographischer Reinigu
v
 
A
D
e
N
CH3H3C
OTBS
OCH3
OCH3
N
OCH3
H3C
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de:   78 % (13C-NMR) 
 
, CDCl3): 
 = 0.11 (s, 3H, SiCH3 ), 0.89 (s, 9 H, SiC(CH3)3), 1.39 (s, 3 H, 
(CH3)2), 1.47 (s, 3 H, C(CH3)2), 1.50 (d, J = 7.9 Hz, 3 H, CHCH3), 1.60 – 1.68 (m, 1 H, 
HHCH2N), 1.78 – 1.86 (kB, 2 H, CHHCH2N, CHHCHN), 1.95 – 2.04 (m, 1 H, CHHCHN), 
.54 (m, 1 H, CHHN), 3.02 (m, 1 H, CHHN), 3.20 – 3.45 (kB, 3H, CHN, CH2OCH3), 3.32 (s, 
H, OCH3), 3.42 (s, 3 H, OCH3), 3.45 (s, 3 H, OCH3), 4.05 (dd, J = 2.5 / 6.9 Hz, 1 H, 
S (EI, 70 eV): 
4 M+, 2), 359 (8), 339 (8), 198 (24), 197 (100), 153 (5), 114 (8), 112 (9), 82 (5), 
than): 
/z [%] = 477 (9), 476 (30), 475 (M++1, 95), 474 (28), 473 (27), 461 (6), 460 (19), 459 (68), 
 427 (10), 419 (8), 418 (26), 417 (100), 402 
1H-NMR (400 MHz
δ ), 0.13 (s, 3 H, SiCH3
C
C
2
3
CHOTBS), 4.61 (d, J = 2.5 Hz, 1 H, OCH), 4.70 (d, J = 7.1 Hz, 1 H, CH(OCH3)2), 5.05 (q, J 
= 7.9 Hz, 1 H, OCHCH3) ppm. 
 
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): 
δ = –4.48 / –4.40 (Si(CH3)2), 18.36 (SiC(CH3)3), 22.95 (CH2CH2N), 23.79 / 25.08 (C(CH3)2), 
25.99 (SiC(CH3)3), 27.12 (CH2CHN), 55.87 (OCH3), 55.98 (CH2N), 59.27 (OCH3), 59.82 
(CH2O), 65.90 (OCH2), 66.92 (CHN), 72.75 (CHOTBS), 75.23 (OCH), 75.96 (CH2OCH3), 
99.73 (C(CH3)2), 106.13 (CH(OCH3)2), 158.21 (CN) ppm. 
 
M
m/z [%] = 47  (
75 (28), 73 (23), 70 (12), 59 (15), 55 (5), 46 (14). 
 
MS (CI, Me
m
445 (10), 444 (27), 443 (93), 442 (11), 429 (7),
(8), 401 (31), 386 (5), 385 (18), 384 (7), 371 (6), 360 (8), 359 (35), 343 (9), 341 (7), 339 (5), 
325 (15), 299 (6), 271 (6), 256 (15), 198 (19), 197 (91), 173 (5), 75 (9), 73 (5) 
 
IR (kapillar): 
ν~  = 3436(br, m), 2930 (br, s), 2855 (s), 2736 (w), 2395 (w), 1654 (w), 1578 (w), 1541 (m), 
m), 1129 (br, s), 1073 (s), 998 (s), 943 (w), 917 1465 (s), 1377 (s), 1252 (s), 1227 (s), 1202 (
(w), 882 (m), 837 (s), 777 (s), 730 (w), 667 (w), 605 (w), 575 (w), 527 (w), 490 (w) cm–1. 
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4.3.1.7 (S)-4-[(S)-1-(tert-Butyldimethylsilanyloxy)-2,2-dimethoxyethyl]-2,2,(S)-6-
trimethyl-[1,3]dioxan-5-on (106) 
 
.90 g (4.00 mmol) SAMP-Hyd AAV 3 mit Ozon umgesetzt. Das 
rodukt wurde nach abziehen des Lösungsmittel unter vermindertem Druck nach 
äulenchromatographischer Reinigung an Kieselgel (n-Pentan:Diethylether = 6:1) als ein 
-300) 
C:   Rf = 0.64 (n-Pentan:Diethylether = 4:1) 
00 z, 
 = 0.10 / 0.14 (s, 6 H, Si(CH3)2), 0.89 (s, 9 H, SiC(CH3)3), 1.37 (d, J = 6.9 Hz, 3 H, CHCH3), 
.42 / 3.45 (s, 6 H, 2 * OCH3), 4.06 (dd, J = 7.4 / 1.6 Hz, 1 H, 
OCH), 74.28 (CHOTBS), 79.39 (OCH), 
00.04 (C(CH3)2), 105.26 (CH(OCH3)2), 206.45 (CO) ppm. 
O O
 
O OTBS
 
 
 
 
1 razon 135 wurden nach 
P
s
gelbes Öl erhalten. 
 
Ausbeute:    1.21 g (3.34 mmol, 84 % der Theorie) 
GC :     8.87 min. (Sil-8, 120-10
D
ee:   87% (basierend auf Aldolprodukt 34b) 
de:   78 % (13C-NMR), ≥ 96% (nach Chromatographie) 
 
1H-NMR (4  MH CDCl3): 
δ
1.53 / 1.54 (s, 6 H, C(CH3)2), 3
CHOTBS), 4.32 (dq, J = 1.1 / 5.8 Hz, 1 H, CHCH3), 4.42 (m, 1 H, OCH), 4.60 (d, J = 7.4 Hz, 
1 H, CH(OCH3)2) ppm. 
 
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): 
δ = –4.57 / –4.45 (Si(CH3)2), 16.85 (CHCH3), 18.10 (SiC(CH3)3), 22.91 / 24.85 (C(CH3)2), 
25.74 (SiC(CH3)3), 55.60 / 55.80 (OCH3), 74.15 (
1
 
MS (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 287 (9), 255 (5), 247 (5), 215 (23), 187 (5), 173 (6), 159 (6), 143 (36), 131 (19), 
129 (9), 116 (5), 99 (6), 89 (18), 85 (11), 75 (100), 73 (28), 59 (29), 58 (5), 47 (6), 45 (6). 
 
CH3H3C
H3C OCH3
OCH3
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MS (CI, Methan): 
), 303 (12), 301 (6), 291 (19), 290 (82), 289 (9), 287 (5), 
77 (5), 273 (12), 263 (12), 261 (6), 259 (11), 247 (25), 246 (6), 245 (42), 229 (6), 219 (14), 
1 (36), 199 (12), 198 (23), 189 (14), 187 (12), 182 (10), 181 (13), 180 
m/z [%] = 391 (18), 364 (24), 363 (M++1, 100), 362 (27), 347 (6), 333 (15), 319 (12), 318 (7), 
309 (5), 308 (32), 306 (7), 305 (36
2
205 (7), 202 (6), 20
(30), 173 (14), 171 (6), 168 (5), 131 (12), 108 (5), 91 (5), 75 (38), 73 (11). 
 
IR (kapillar): 
ν~  = 3470 (br, m), 2933 (s), 2857 (s), 2710 (w), 1799 (s), 1749 (s), 1625 (br, w), 1578 (w), 
541 (w), 1469 (m), 1384 (m), 1323 (w), 1255 (s), 1195 (m), 1127 (br, s), 1071 (br, s), 1026 
9 (m), 838 (s), 780 (s), 669 (m), 604 (w) 520 (w) cm–1. 
 
 
 
u einer Lösung von 0.363 g  in abs. Tetrahydrofuran wurden bei –78°C 
opfenweise eine 1M L-Selectrid-Lösungs (1.50 mL, 1.50 mmol) gegeben und für 2 Stunden 
ei dieser Temperatur gerührt. Anschließend wurde die Reaktion langsam auf RT erwärmt 
nd durch Zugabe einer ges. NH4Cl-Lösung (10 mL) und Diethylether (20 mL) abgebrochen. 
ach Trennung der beiden Phasen wurde die wässrige mit Diethylether (3 * 20 mL) 
xtrahiert, die vereinigten organischen Phasen wurden mit ges. NaCl-Lösung (20 mL) 
usbeute:    0.325 g (0.89 mmol, 89% der Theorie) 
1
(w), 991 (m), 92
4.3.1.8 (S)-4-[(S)-1-(tert-Butyldimethylsilanyloxy)-2,2-dimethoxyethyl]-2,2,(S)-6-
trimethyl-[1,3]dioxan-(S)-5-ol (136) 
 
OH OTBS 
 
O O
 
Z 106 (1.00 mmol)
tr
b
u
N
e
gewaschen, über MgSO4 getrocknet und unter vermindertem Druck eingeengt. Nach 
säulenchromatographischer Reinigung an Kieselgel (n-Pentan:Diethylether = 4:1) wurde als 
ein gelbes Öl erhalten. 
 
A
GC :     8.88 min. (Sil-8, 120-10-300) 
DC:   Rf = 0.26 (n-Pentan:Diethylether = 4:1) 
ee:   87% (basierend auf Aldolprodukt 34b) 
CH3H3C
OCH3
OCH3
H3C
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de:   ≥ 96% (13C-NMR) 
3 (OCH3), 66.33 (CHOH), 68.84 (OCH), 71.30 (OCHCH3), 
3.63 (CHOTBS), 98.99 (C(CH3)2), 104.86 (CH(OCH3)2) ppm. 
, 59 (30), 58 (6), 57 (15), 47 (10). 
): 
R (kapillar): 
 
1H-NMR (400 MHz, CDCl3): 
δ = 0.12 / 0.14 (s, 6 H, Si(CH3)2), 0.91 (s, 9 H, SiC(CH3)3), 1.25 (d, J = 6.3 Hz, 3 H, CHCH3), 
1.43 / 1.45 (s, 6 H, C(CH3)2), 3.28 (d, J = 6.6 Hz, CHOH), 3.42 / 3.48 (s, 6 H, 2 * OCH3), 
3.87 – 3.97 (kB, 3 H, CHO, CHCH3, CHOTBS), 4.35 (d, J = 4.1 Hz, 1 H, CH(OCH3)2) ppm. 
 
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): 
δ = –4.88 / –4.66 (Si(CH3)2), 17.16 (CHCH3), 18.35 (SiC(CH3)3), 19.27 / 29.77 (C(CH3)2), 
26.02 (SiC(CH3)3), 55.36 / 55.5
7
 
MS (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 349 (7), 275 (20), 257 (7), 231 (7), 218 (6), 217 (44), 199 (12), 189 (14), 187 (5), 
185 (30), 173 (11), 171 (5), 159 (6), 157 (12), 145 (6), 143 (11), 132 (5), 131 (35), 129 (20), 
116 (7), 115 (8), 111 (5), 101 (6), 89 (21), 75 (100), 73 (18)
 
MS (CI, Isobutan
m/z [%] = 365 (M++1, 2), 335 (7), 334 (22), 333 (100), 301 (21), 275 (15). 
 
I
ν~  = 3579 (m), 3499 (br, m), 2991 (s), 2931 (s), 2855 (s), 2709 (w), 2641 (w), 1739 (w), 1622 
lementaranalyse:   (C17H37O6Si) 
rte: C = 55.86 % H = 10.20 %  
Ge
(w), 1577 (m), 1541 (m), 1468 (m), 1381 (s), 1256 (s), 1201 (s), 1150 (s), 1102 (s), 1076 (s), 
1004 (s), 979 (s), 916 (m), 878 (m), 835 (s), 812 (m), 779 (s), 755 (m), 651 (m), 612 (w), 555 
(w), 518 (w), 491 (w), 456 (w) cm–1. 
 
E
Berechnete We
messene Werte:  C = 56.01 % H =  9.88 %  
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4.3.2 S these von MHA- und DHA-Derivaten yn
 
.3.2.1 1,3-Bis-(tert-butyldimethylsilanyloxy)-propan-2-on (142) 
mtemperatur gerührt und dann 50 mL dest. Wasser zugegeben. Dann 
urde mit Pentan (5 * 40 mL) extrahiert, mit ges. NaCl-Lösung (30 mL) und Wasser (20 mL) 
wurde das Lösungsmittel unter 
rtem ruck äulenchromatographisch an Kieselgel (n-
n farbloses Öl erhalten. 
 
C :     9.20 min. (Sil-8, 100-10-300) 
(n-Pentan:Diethylether = 4:1) 
C-NMR (75 MHz, CDCl3): 
H3)3), 25.77 (SiC(CH3)3), 67.93 (CH2O), 208.47 (CO) ppm. 
9 (100), 73 (80). 
: 
ie analytischen Daten entsprechen denen der Literatur.65
4
 
O O
O
SiSi
 
 
CH3
CH3
CH3
H3C 
t-Bu t-Bu
 
 
5.40 g (60 mmol) Dihydroxyaceton, 16.30 g (240 mmol) Imidazol und 20.00 g (133 mmol) 
TBSCl wurden in einen Kolben vorgelegt und 100 mL DMF zugegeben. Das Gemisch wurde 
über Nacht bei Rau
w
gewaschen und über MgSO4 getrocknet. Nach Filtration 
verminde  D entfernt und das Rohprodukt s
Pentan:Diethylether = 6:1) gereinigt. Das Produkt wurde als ei
 
Ausbeute:   15.93 g (50.0 mmol, 83% der Theorie) 
G
DC:   Rf = 0.80 
 
1H-NMR (300 MHz, CDCl3): 
δ = 0.09 (s, 12 H, 2 Si(CH3)2), 0.92 (s, 18 H, 2 SiC(CH3)3), 4.42 (s, 4 H, 2 CH2O) ppm. 
 
13
δ = –5.54 (SiCH3), 15.27 (SiC(C
 
MS (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 261 (73), 231 (34), 145 (15), 129 (11), 115 (21), 8
 
MS (CI, Methan)
m/z [%] = 319 (M++1, 60), 303 (77), 261 (100), 231 (10), 145 (21), 89 (45), 73 (13). 
 
D
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4.3.2.2 1-Azido-propan-2-on (166a) 
gt und in 100 mL 
estilliertem Aceton gelöst. Dann wurden 1.60 mL (20.0 mmol) 1-Chloraceton langsam 
die Lösung über Nacht bei Raumtemperatur gerührt. Es wurden 100 mL dest. 
W
ungsmittel wurde im 
akuum bei Raumtemperatur abdestilliert und das Rohprodukt dann 
ro dukt 
handelt es 
usbeute:    1.82 g (18.36 mm
C:   Rf = 0.45 (n-Pentan:Diethylether = 1:1) 
, CDCl3): 
 = 2.21 (s, 3 H, CH3), 3.96 (s, 2 H, CH2-N3) ppm. 
 
 
 
 
In einem Schlenkkolben wurden 1.95 g (30.0 mmol) Natriumazid vorgele
CH3
O
N3
d
zugetropft und 
asser zugegeben, und die wässrige Phase mit Diethylether extrahiert (3 * 50 mL). Die 
vereinigten organischen Phasen wurden mit gesättigter wässriger Natriumchloridlösung 
gewaschen, über Magnesiumsulfat getrocknet und Filtriert. Das Lös
V
säulench matographisch an Kieselgel (n-Pentan:Diethylether = 1:1) gereinigt. Beim Pro
sich um ein gelbliches Öl. 
 
A ol, 92 % der Theorie) 
D
 
1H-NMR (300 MHz
δ
 
13C-NMR (75 MHz, CDCl3): 
δ = 27.21 (CH3), 58.05 (CH2-N3) ppm. 
 
Die analytischen Daten entsprechen denen der Literatur.91
 
4.3.2.3 2-(2-Oxopropyl)-isoindol-1,3-dion (166b) 
 
 
O
 
 
 
 
 
CH3
N OO
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In einem Sc nkko en wurden 15.05 g (hle lb 81.25 mmol) Kaliumphthalimid vorgelegt und in 50 
L DMF suspendiert. Dann wurden 7.52 g (81.25 mmol) 1-Chloraceton langsam zugetropft 
peratur über Nacht gerührt. Dann wurden 100 mL Wasser 
t 
andelt es sich um einen farblosen feinkristallinen Feststoff. 
, CDCl3): 
H3), 4.51 (s, 2 H, CH2), 7.73 – 7.78 (m, 2 H, 2 CHAr), 7.85 – 7.89 (m, 2 H, 
 = 26.95 (CH3), 47.05 (CH2), 123.38 (CHAr), 131.85 (CHAr), 133.98 (CHAr), 167.38 (CON), 
ie analytischen Daten entsprechen denen der Literatur. 92
4.3
. l) Kaliumthioacetat vorgelegt und in 50 
m 
ugetropft und die Lösung bei Raumtemperatur über Nacht gerührt. Es wurden etwa 50 mL 
est. Wasser zugegeben und dann mit Diethylether extrahiert (3 * 30 mL). Die vereinigten 
rganischen Phasen wurden mit dest. Wasser gewaschen, über Magnesiumsulfat getrocknet 
nd Filtriert. Das Filtrat wurde am Rotationsverdampfer vom Lösungsmittel befreit und das 
m
und die Lösung bei Raumtem
zugegeben, wobei das Produkt als kristalliner Feststoff ausfällt. Das Rohprodukt wurde 
abfiltriert, mit viel Wasser gewaschen und aus Essigester umkristallisiert. Die Kristalle 
wurden erneut abfiltriert, gewaschen und dann im Hochvakuum getrocknet. Beim Produk
h
 
Ausbeute:    15.00 g (73.82 mmol, 91% der Theorie) 
DC:   Rf = 0.20 (n-Pentan:Diethylether = 1:1) 
 
1H-NMR (400 MHz
δ = 2.27 (s, 3 H, C
2 CHAr) ppm. 
 
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): 
δ
199.34 (CO) ppm.  
 
D
 
.2.4 Thioessigsäure-S-(2-oxopropyl)-ester (169c) 
 
 
 
 
 
In einem Schlenkkolben wurden 3 43 g (30.0 mmo
mL destilliertem Aceton suspendiert. 2.39 mL (30.0 mmol) 1-Chloraceton wurden langsa
z
d
o
u
CH3
O
SO
CH3
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Rohprodukt dann säulenchromatographisch an Kieselgel (n-Pentan:Diethylether = 1:1) 
ereinigt. Beim Produkt handelt es sich um ein blassgelbes Öl. 
usbeute:    2.90 g (22.40 mmol, 75 % der Theorie) 
C:   Rf = 0.35 (n
, CDCl3): 
 = 2.28 (s, 3 H, COCH3), 2.40 (s, 3 H, SCOCH3), 3.76 (s, 2 H, S-CH2-CO) ppm. 
0 mL 
estilliertem Diethylether gelöst. Es wurden 10.12 g (100 mmol) Triethylamin zugegeben und 
lt. Dann wurden 12.42 g (100 mmol) Benzylthiol langsam 
r 
emperatur gerührt. Es wurden 100 mL dest. Wasser zugegeben, die beiden Phasen getrennt 
Phase mit Diethylether extrahiert (3 * 50 mL). Die vereinigten organischen 
mchloridlösung 
0 mL) gewaschen, über Magnesiumsulfat getrocknet und das Trockenmittel abfiltriert. Das 
tationsverdampfer vom Lösungsmittel befreit und das Rohprodukt dann 
 Produkt 
urde als ein farbloses Öl erhalten. 
g
 
A
D -Pentan:Diethylether = 2:1) 
 
1H-NMR (400 MHz
δ
 
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): 
δ = 28.81 (COCH3), 30.11 (H3C-COS), 39.66 (CH2-SAc), 193.93 (SCOCH3), 201.43 (CO) 
ppm. 
 
Die analytischen Daten entsprechen denen der Literatur. 93
 
4.3.2.5 1-Benzylsulfanyl-propan-2-on (169d) 
 
O 
 
 
 
 
In einem Schlenkkolben wurden 9.25 mL (100 mmol) 1-Chloraceton vorgelegt und in 25
d
die Lösung im Eisbad geküh
zugetropft. Die Lösung wurde auf Raumtemperatur erwärmt und über Nacht bei diese
T
und die wässrige 
Phasen wurden mit 1N HCl-Lösung (20 mL) und gesättigter wässriger Natriu
(2
Filtrat wurde am Ro
säulenchromatographisch an Kieselgel (n-Pentan:Diethylether = 4:1) gereinigt. Das
w
 
CH3
S
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Ausbeu     17.15 g ( 95.1 mmolte: , 95% der Theorie) 
C:   Rf = 0.48 (n-Pentan:Diethylether = 4:1) 
, CDCl3): 
 = 2.23 (s, 3 H, CH3), 3.11 (s, 2 H, COCH2), 3.68 (s, 2 H, S-CH2-Ph), 7.28 – 7.34 (m, 5 H, 5 
-on (169e) 
en 5.53 g (20.0 mmol) Triphenylmethylthiol vorgelegt, in      
t und 3.06 mL (22.0 mmol) Triethylamin zugegeben. 
ann wurden 1.75 mL (22.0 mmol) 1-Chloraceton langsam zugetropft. Das Gemisch wurde 
wässriger HCl-Lösung neutralisiert 
nd mit 50 mL Wasser verdünnt. Die beiden Phasen wurden getrennt und die wässrige Phase 
gten organischen Phasen wurden mit 
esättigter wässriger Natriumchloridlösung gewaschen, über Magnesiumsulfat getrocknet und 
as Trockenmittel abfiltriert. Das Filtr  Rotationsverdampfer vom Lösungsmittel 
efreit und das Rohprodukt dann säulenchromatographisch an Kieselgel (n-
entan:Diethylether= 6:1) gereinigt. Das Produkt wurde als ein farbloses Pulver erhalten. 
usbeute:    3.09 g (9.32 mmol, 47% der Theorie) 
C:   Rf = 0.34 (n-Pentan:Diethylether = 6:1) 
D
 
1H-NMR (400 MHz
δ
CHAr) ppm. 
 
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): 
δ = 27.97 (CH3), 35.93 (S-CH2-Ph), 40.71 (COCH2), 127.09 (CHAr), 128.36 (CHAr), 128.98 
(CHAr), 137.02 (CAr), 203.35 (CO) ppm. 
 
Die analytischen Daten entsprechen denen der Literatur. 94
 
4.3.2.6 1-Tritylsulfanyl-propan-2
 
 
 
 
 
 
 
In einem Schlenkkolben wurd
100 mL destilliertem Diethylether gelös
D
über Nacht bei Raumtemperatur gerührt, dann mit 1 N 
u
mit Diethylether extrahiert (3 * 20 mL). Die vereini
g
d at wurde am
b
P
 
A
D
CH3
O
S
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Schmelzpunkt: 83°C 
 
1H-NMR (400 MHz, CDCl3): 
δ = 1.94 (s, 3 H, CH3), 3.07 (s, 2 H, CH2), 7.20 – 7.40 (kB, 15 H, 3 Ph) ppm. 
 
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): 
δ = 28.98 (CH3), 43.65 (CH2), 67.35 (CPh3), 126.88 / 128.02 / 129.49 (CHAr), 144.10 (CAr), 
03.64 (CO) ppm. 
/z [%] = 245 (6), 244 (41), 243 (100), 242 (14), 241 (25), 240 (8), 239 (19), 229 (5), 228 
, 165 (86), 164 (8), 163 (5), 115 (7), 91 (5),. 
an): 
/z [%] = 271 (15), 245 (9), 244 (52), 243 (100), 168 (5), 167 (37), 165 (5), 91 (24), 73 (9). 
2
 
MS (EI, 70 eV): 
m
(23), 227 (5), 226 (8), 215 (14), 202 (7), 166 (24)
 
MS (CI, Meth
m
 
IR (KBr-Pressling): 
ν~  = 3469 (w), 3059 (w), 3025 (w), 2889 (w), 2324 (br, w), 2083 (w), 1992 (w), 1904 (w), 
818 (w), 1703 (s), 1593 (m), 1486 (m), 1441 (m), 1394 (m), 1355 (m), 1317 (w), 1282 (m), 
), 931 (w), 885 (w), 842 (w), 743 
), 697 (s) cm–1.  
lementaranalyse:   (C22H20OS) 
erechnete Werte: C = 79.36 % 
emessene Werte:  C = 79.25 % H = 6.17 % 
.3.2.7 1,3-Diazido-propan-2-on (189a) 
Dann wurde das Reaktionsgemisch filtriert, das Lösungsmittel bei Raumtemperatur unter 
1
1227 (w), 1181 (m), 1151 (m), 1078 (m), 1033 (m), 1000 (m
(s
 
E
B H = 6.10 %  
G
 
4
 
 
 
 
In einem Schlenkkolben wurden 1.95 g (30 mmol) Natriumazid  und 1.27 g (10 mmol) 1,3-
Dichloraceton vorgelegt, Aceton zugegeben und bei Raumtemperatur über Nacht gerührt. 
O
N3 N3
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vermindertem Druck entfernt und das Rohprodukt säulenchromatographisch an Kieselgel (n-
Pentan:Diethylether= 1:1) gereinigt. Das Produkt wurde als ein gelbes Öl erhalten 
emerkung: 1,3-Diazidopropan-2-on darf wegen Explosionsgefahr nicht destilliert werden!) 
C:   Rf = 0.35 (n-Pentan:Diethylether = 1:1) 
 = 4.10 (s, 4 H, 2 CH2), ppm. 
.98 (CH2), 199.25 (CO) ppm. 
90) 
usbeute:    1.45 g (4.79 mmol, 96% der Theorie) 
(B
 
Ausbeute:    1.18 g (8.42 mmol, 84% der Theorie) 
D
 
1H-NMR (400 MHz, CDCl3): 
δ
 
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): 
δ = 55
 
Die analytischen Daten entsprechen denen der Literatur. 95
 
4.3.2.8 1,3-Bis-benzylsulfanyl-propan-2-on (1
 
O
S S
 
 
 
 
 
In einem Schlenkkolben wurden 0.635 g (5 mmol) 1,3-Dichloraceton unter Argon vorgelegt 
und in destilliertem Ether (40 mL) gelöst. Dann wurden 1.113 g (11 mmol) Triethylamin und 
1.366 g (11 mmol) Benzylthiol langsam zugetropft. Das Reaktionsgemisch wurde über Nacht 
bei Raumtemperatur gerührt und dann 25 mL dest. Wasser zugegeben. Die wässrige Phase 
wurde mit Diethylether extrahiert (3 * 15 mL), die vereinigten organischen Phasen mit 1N 
HCl-Lösung (20 mL) und ges. wässriger Natriumchloridlösung (20 mL) gewaschen und dann 
über Magnesiumsulfat getrocknet. Das Trockenmittel wurde abfiltriert und das Lösungsmittel 
dann im Vakuum am Rotationsverdampfer abdestilliert. Das erhaltene Rohprodukt wurde 
abschließend säulenchromatographisch an Kieselgel (n-Pentan:Diethylether = 4:1) gereinigt. 
Es wurde ein farbloses Öl erhalten, welches nach ein paar Tagen fest wurde. 
 
A
    117
Experimenteller Teil 
DC:   Rf = 0.76 (n-Pentan:Diethylether = 2:1) 
Schmelzpunkt: 27°C 
 
1H-NMR (400 MHz, CDCl3): 
δ = 3.24 (s, 4 H, 2 CH2CO), 3.68 (s, 4 H, 2 S-CH2-Ph), 7.28 – 7.32 (m, 10 H, 10 CHAr) ppm. 
 
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): 
CH2), 127.13 (CHAr), 128.38 (CHAr), 129.03 (CHAr), 136.89 
ie analytischen Daten entsprechen denen der Literatur. 96
.3.2.9 2,2-Dimethyl-[1,3]oxathian-5-ol (193) 
.16 g (20 mmol) 1-Thioglyceri ol gelöst und 6.15 mL (50 mmol) 
,2-Dimethoxypropan sowie 0.46 g (2.0 mmol) CSA zugegeben. Der Reaktionsansatz wurde 
ber Nacht bei Raumtemperatur gerührt und dann 30 mL dest. Wasser zugefügt. Die wässrige 
 H, 
H2O), 4.40 (m, 1 H, CHOH) ppm. 
S O
δ = 36.01 (S-CH2-Ph), 37.48 (CO
(CAr), 199.57 (CO) ppm. 
 
D
 
4
 OH
 
 
 
 
2 n wurden in 10 mL Benz
2
ü
Phase wird mit DCM destilliert (3 * 30 mL), die organische Phase dann mit gesättigter 
wässriger Natriumchlorid-Lösung gewaschen und über Magnesiumsulfat getrocknet. Nach 
entfernen des Lösungsmittels unter vermindertem Druck wurde das Rohprodukt 
säulenchromatographisch an Kieselgel (n-Pentan:Diethylether = 1:1) gereinigt. 
 
Ausbeute:    1.57 g (10.6 mmol, 53% der Theorie) 
DC:   Rf  = 0.49 (n-Pentan:Diethylether = 1:1) 
 
1H-NMR (300 MHz, CDCl3): 
δ = 1.64 / 1.68 (s, 3 H, CH3), 2.10 (m, 1 H, OH), 3.07 (m, 2 H, CH2S), 3.74 / 3.88 (m, 1
C
 
 
CH3H3C
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13C-NMR (75 M CDClHz, ): 
 = 31.12 / 31.33 (C(CH3)2), 34.81 (CH2S), 63.66 (CH2O), 82.32 (CHOH), 92.10 (C(CH3)2) 
S (EI, 70 eV): 
89 (9), 74 (9), 73 (6), 72 (7), 71 (6), 62 (15), 61 (14), 60 (8), 
R (kapillar): 
3
δ
ppm. 
 
M
m/z [%] = 148 (M+, 5), 99 (28), 
59 (100), 58 (20), 57 (64), 54 (11), 47 (10), 46 (27), 45 (32). 
 
I
ν~  = 3433 (br, s), 2973 (s), 2922 (s), 2641 (w), 2295 (w), 1797 (w), 1629 (m), 1577 (m), 1541 
  (C6H12O2S) 
emessene Werte:  C = 48.10 % H = 8.31 %  
4.3
l) in einem 1-Halsrundkolben vorgelegt und in 
öglichst wenig Eisessig gelöst. Eine Lösung aus 16.98 g (173 mmol) Kaliumacetat in 
h eine Stunde refluxiert. Dabei schied sich ein 
rbloser Feststoff ab, der nach kurzer bkühlung im Eisbad abfiltriert und mit Eisessig 
ewaschen wurde. Die Essigsäure wurde im Vakuum abdestilliert und der Rückstand in 250 
L Diethylether aufgenommen. Der unlösliche Rückstand wurde abfiltriert und mit 
iethylether gewaschen. Die organische Phase wurde dann über Magnesiumsulfat getrocknet, 
(m), 1440 (s), 1368 (s), 1206 (s), 1183 (s), 1133 (s), 1096 (s), 1047 (s), 1016 (s), 977 (s) 920 
(m), 899 (m), 839 (s), 819 (s), 757 (w), 645 (m), 622 (m), 598 (m) 481 (m) cm–1. 
 
Elementaranalyse: 
Berechnete Werte: C = 48.62 % H = 8.16 %  
G
 
.2.10 Essigsäure-(3-chlor-2-oxopropyl)-ester (195) 
 
 
 
O
 
 
 
20.00 g (157.5 mmo  1,3-Dichloraceton wurden 
m
Eisessig wurde hinzugefügt und das Gemisc
fa A
g
m
D
das Trockenmittel abfiltriert und das Lösungsmittel am Rotationsverdampfer entfernt. Das 
Rohprodukt wurde anschließend säulenchromatographisch an Kieselgel (n-
Pentan:Diethylether = 2:1) gereinigt. Beim Produkt handelt es sich um ein gelbes Öl. 
Cl O O
CH3
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Ausbeute:    11.55 g (82.89 mmol, 53% der Theorie) 
DC:   Rf  ≈ 0.5 (n-Pentan:Diethylether = 1:1) 
 
1H-NMR (40  M CDCl0 Hz, 
H2-OAc) ppm. 
H2Cl), 66.31 (CH2-OAc), 169.88 (CH3-CO), 196.11 (ClCH2-
O-) ppm. 
enen der Literatur.81
ter (178c) 
.85 g (16.2 mmol) Kaliumt  Schlenkkolben vorgelegt und in 
estilliertem Aceton suspendiert. Dann wurde eine Lösung aus 1.22 g (8.1 mmol) Essigsäure-
C:   Rf = 0.43 (n-Pentan:Diethylether = 1:1) 
k  
3): 
δ = 2.19 (s,3 H, COCH3), 4.17 (s, 2 H, CH2Cl), 4.91 (s, 2 H, C
 
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): 
δ = 20.35 (H3C-CO), 45.58 (C
C
 
Die analytischen Daten entsprechen d
 
4.3.2.11 Essigsäure-(3-acetylsulfanyl-2-oxo-propyl)-es
 
O
 
 
 
 
 
1 hioacetat wurden in einem
d
(3-chlor-2-oxo-propyl)-ester in 5 mL Aceton langsam zugetropft. Das Reaktionsgemisch 
wurde über Nacht bei Raumtemperatur gerührt und dann 50 mL dest. Wasser zugegeben. Die 
wässrige Phase wurde mit Dichlormethan extrahiert (3 * 50 mL), die vereinigten organischen 
Phasen dann mit gesättigter wässriger Natriumchloridlösung gewaschen und über 
Magnesiumsulfat getrocknet. Nach Filtration wurde das Filtrat am Rotationsverdampfer vom 
Lösungsmittel befreit und das Rohprodukt dann säulenchromatographisch an Kieselgel (n-
Pentan:Diethylether = 1:1) gereinigt. Das Produkt wurde als ein blassgelber Feststoff erhalten, 
der aus Essigester umkristallisiert werden kann, wodurch man farblose feine Nadeln erhielt. 
 
Ausbeute:    1.05 g (5.52 mmol, 68 % der Theorie) 
D
Schmelzpun t: 39°C 
S
CH3
O O O
CH3
    120
Experimenteller Teil 
1H-NMR (300 MHz, CDCl3): 
δ = 2.18 (s, 3 H, 3 CH ), 2.41 (s, 3 H, CH3COS), 3.77 (s, 2 H, CH2-SAc), 4.82 (s, 2 H, 
H2-OAc) ppm. 
 = 20.41 (H3C-COO), 30.06 (H3C-COS), 35.61 (CH2-SAc), 67.33 (CH2-OAc), 170.13 (H3C-
3 (CH2-CO-CH2) ppm. 
/z [%] = 249 (7), 190 (M+, 2), 148 (21), 131 (6), 117 (43), 106 (6), 101 (100), 89 (24), 88 
/z [%] = 191 (M++1, 5), 149 (17), 132 (6), 131 (100), 117 (18), 103 (8), 101 (13), 89 (10). 
R (kapillar): 
-COO
C
 
13C-NMR (75 MHz, CDCl3): 
δ
COO), 194.09 (H3C-COS), 197.8
 
MS (EI, 70 eV): 
m
(30), 83 (6), 73 (38), 59 (6), 48 (10), 47 (39), 45 (22). 
 
MS (CI, Methan): 
m
 
I
ν~  = 3472 (w), 3366 (w), 2964 (w), 2931 (w), 2902 (w), 2081 (w), 1990 (w), 1738 (s), 1690 
), 1408 (m), 1360 (s), 1280 (m), 1225 (s), 1139 (s), 1108 (s), 1030 (s), 955 (m), 885 (w), 
 g (23.25 mmol) Essigsäure-(3-chlor-2-oxopropyl)-ester 
95 in destilliertem Diethylether vorgelegt. Die Lösung wurde im Eisbad gekühlt, 3.23 mL 
3.25 mmol) Triethylamin zugegeben und 2.73 mL (23.25 mmol) Benzylthiol langsam 
(s
853 (m), 777 (m), 733 (w), 686 (m) cm–1. 
 
Elementaranalyse:   (C7H10O4S) 
Berechnete Werte: C = 44.20 % H = 5.30 %  
Gemessene Werte:  C = 43.81 % H = 5.38 %  
 
4.3.2.12 Essigsäure-(3-benzylsulfanyl-2-oxo-propyl)-ester (219) 
 
O
 
 
 
 
 
In einem Schlenkkolben wurden 3.50
1
(2
S O O
CH3
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zugetropft. Die Lösung wurde auf Raumtemperatur erwärmt und über Nacht bei dieser 
L). Die vereinigten organischen Phasen wurden mit gesättigter wässriger 
atriumchloridlösung gewaschen, über Magnesiumsulfat getrocknet, das Trockenmittel 
 Lösungsmittel am Rotationsverdampfer entfernt. Das Rohprodukt konnte 
C:   Rf = 0.70 (n-Pentan:Diethylether = 1:1) 
1H
2 Bn), 66.37 (CH2-OAc), 127.04 (CHAr), 
7 .18 (CH3-COO), 198.87 (CH2-CO-CH2) 
pm. 
.3.2.13 1-Benzylsulfanyl-3-hydroxypropan-2-on (239) 
Temperatur gerührt. Es wurden 50 mL Wasser zugegeben und mit Diethylether extrahiert (3 * 
30 m
N
abfiltriert und das
ohne weitere Reinigung in die nächste Stufe eingesetzt werden.  
 
D
 
-NMR (300 MHz, CDCl3): 
δ = 2.17 (s, 3 H, COOCH3), 3.13 (s, 2 H, CH2-SBn), 3.70 (s, 2 H, S-CH2-Ph), 4.83 (s, 2 H, 
CH2-OAc), 7.31 (m, 5 H, Ph) ppm. 
 
13C-NMR (75 MHz, CDCl3): 
δ = 20.46 (CH3), 35.92 (S-CH2-Ph), 36.11 (CH -S
128.63 (CHAr), 129.28 (CHAr), 137.14 (CAr), 1 0
p
 
4
 
O
S
 
 
OH
 
 
Das Rohprodukt 219 der Vorstufe wurde in 40 mL Methanol gelöst und 150 mL einer 
gesättigten wässrigen Natriumcarbonat-Lösung zugegeben. Das Reaktionsgemisch wurde zur 
Durchmischung der beiden Phasen heftig gerührt und der Reaktionsverlauf in kurzen 
Abständen per DC kontrolliert. Nach vollständigem Umsatz des Edukts (1 bis 2 Stunden) 
wurde das Gemisch direkt mit einer 1N wässrigen HCl-Lösung neutralisiert. Die organische 
Phase wurde abgetrennt und die wässrige mit Diethylether (3 * 40 mL) extrahiert. Die 
vereinigten organischen Phasen wurden mit wenig destilliertem Wasser gewaschen und über 
Magnesiumsulfat getrocknet. Das Trockenmittel wurde abfiltriert und dann das Lösungsmittel 
im Vakuum am Rotationsverdampfer abgezogen. Das Rohprodukt konnte ohne weitere 
Reinigung  in die nächste Stufe eingesetzt werden. 
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DC:   Rf = 0.21 (n-Pentan:Diethylether = 2:1) 
 = 2.85 (t, J = 4.45 Hz, 1 H, OH), 3.06 (s, 2 H, CH2-SBn), 3.65 (s, 2 H, S-CH2-Ph), 4.32 (d,  
 (m, 5 H, Ph) ppm. 
C-NMR (75 MHz, CDCl3): 
-CH2-Ph), 66.59 (CH2-OH), 127.49 (CHAr), 128.66 (CHAr), 
.3.2.14 1-Benzylsulfanyl-3-(tert-butyldimethylsilanyloxy)-propan-2-on (178b) 
 einem Schlenkkolben wurden 4.77 g (70 idazol und 7.00 g (46 mmol) TBSCl 
orgelegt und in DMF gelöst. Dann wurde eine DMF-Lösung des Rohprodukts 239 der 
orstufe langsam zugetropft und das Gemisch über Nacht bei Raumtemperatur gerührt. Die 
C:   Rf = 0.38 (n-Pentan:Diethylether = 10:1) 
 
1H-NMR (300 MHz, CDCl3): 
δ
J = 4.45 Hz, 2 H, CH2OH), 7.24
 
13
δ = 35.38 (CH2-SBn), 36.21 (S
129.20 (CHAr), 136.70 (CAr) ppm. 
 
4
 
O 
 
 
 
 
In mmol) Im
v
V
Reaktion wurde durch Zugabe von X mL einer gesättigten wässrigen Ammoniumchlorid-
Lösung gequencht und mit Diethylether (3 * 40 mL) extrahiert. Die vereinigten organischen 
Phasen wurden mit Wasser und einer gesättigten wässrigen Natriumchloridlösung gewaschen 
und dann über Magnesiumsulfat getrocknet. Das Trockenmittel wurde abfiltriert und das 
Lösungsmittel unter vermindertem Druck entfernt. Das Rohprodukt wurde 
säulenchromatographisch an Kieselgel (n-Pentan:Diethylether = 10:1) gereinigt und das 
Produkt so als schwach-gelbes Öl erhalten. 
 
Ausbeute:    4.47 g (14.30 mmol, 62% der Theorie über 3 Stufen!) 
GC :     13.39 min. (Sil-8, 100-10-300) 
D
 
 
 
S O CH3Si
CH3
t-Bu
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1H-NMR (300 MHz, CDCl3): 
δ = 0.11 (s, 6 H, Si(CH3)2), 0.92 (s, 9 H, Si-C(CH3)3), 3.23 (s, 2 H, CH2-SBn), 3.71 (s, 2 H, S-
CH2-Ph), 4.32 (s, 2 H, CH2-OTBS), 7.33 (m, 5 H, Ph) ppm. 
Ar), 129.21 (CHAr), 137.28 (CAr), 
05.29 (CO) ppm. 
83), 223 (16), 189 (7), 181 (6), 171 (6), 
61 (7), 138 (8), 137 (75), 131 (7), 130 (11), 129 (77), 115 (16), 105 (10), 92 (26), 91 (100), 
6), 73 (52), 65 (12), 59 (15), 58 (9), 57 (11). 
S (CI, Methan): 
(11), 447 (12), 429 (9), 425 (6), 403 (9), 402 (23), 401 (61), 383 (7), 339 (14), 
31
 
13C-NMR (75 MHz, CDCl3): 
δ = –5.53 (Si(CH3)2), 18.25 (Si-C(CH3)3), 25.76 (Si-C(CH3)3), 35.11 (S-CH2-Ph), 35.78 (CH2-
SBn), 67.57 (CH2-OTBS), 127.21 (CHAr), 128.52 (CH
2
 
MS (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 402 (6), 401 (18), 255 (15), 254 (29), 253 (
1
89 (16), 77 (5), 75 (1
 
M
m/z [%] = 489 
2 (10), 311 (M++1, 43), 309 (6), 297 (8), 296 (17), 295 (73), 293 (10), 255 (17), 254 (33), 
253 (100), 223 (7), 181 (9), 180 (13), 179 (94), 171 (20), 137 (25), 131 (5), 129 (25), 119 
(17), 92 (9), 91 (88), 89 (7), 73 (9). 
 
IR (kapillar): 
ν~  = 3440 (br, w), 3062 (w), 3030 (w), 2930 (s  2), 892 (m), 2857 (s), 2709 (w), 1949 (w), 
), 362 (m), 1255 (s), 1128 (br, s), 1097 (s), 
007 (m), 935 (w), 841 (s), 778 (s), 701 (m), 672 (m), 563 (w), 482 (w) cm-1. 
lementaranalyse:   (C16H26O2SSi) 
erechnete Werte: C = 61.87 % 
emessene Werte:  C = 61.76 % H = 8.53 %  
1723 (s), 1579 (w), 1542 (w), 1493 (m), 1464 (m  1
1
 
E
B H = 8.46 %  
G
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4.3.2.15 2-[3-(tert-Butyldimethylsilanyloxy)-2-oxopropyl]-isoindol-1,3-dion (191a) 
 
 
 
 
 
N
O
O O
OTBS
 
 
3.75 g (14.28 mmol) Triphenylphosphin und 2.1 g (14.28 mmol) Phthalimid wurden in einem 
ei Stunden im Hockvakuum getrocknet. Dann wurden 40 mL 
Kolben in Alufolie eingewickelt und in einem Eis-
asserbad gekühlt. Anschließend wurden 2.22 mL (14.28 mmol) DEAD langsam zugetropft. 
 min unter Eisbadkühlung und dann übers Wochenende bei 
 als ein farbloser Feststoff erhalten. 
:
C:   Rf = 0.40 (n-Pentan:Diethylether = 2:1) 
chmelzpunkt: 64°C 
, CDCl3): 
 = 0.10 (s, 6 H, Si(CH3)2), 0.93 (s, 9 H, SiC(CH3)3), 4.32 (s, 2 H, CH2-OTBS), 4.51 (s, 2 H, 
204 (19), 203 (5), 202 (13), 201 (13), 189 
Schlenkkolben vorgelegt und zw
abs. THF und 3.21 g (15.70 mmol) 1-(tert-Butyldimethylsilanyloxy)-3-hydroxypropan-2-on 
zugegeben 216. Dann wurde der 
W
Der Reaktionsansatz wurde 10
Raumtemperatur gerührt. Die Lösung wurde daraufhin unter vermindertem Druck eingeengt 
und das Produkt nach säulenchromatographischer Reinigung an Kiesel (n-Pentan:Diethylether 
= 5:1)
 
Ausbeute     2.97 g (8.91 mmol, 62% der Theorie) 
D
S
 
1H-NMR (400 MHz
δ
CH2-NPhth), 7.77 (m, 2 H, CHAr), 7.88 (m, 2 H, CHAr) ppm. 
 
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): 
δ = –5.63 (Si(CH3)2), 14.02 (SiC(CH3)3), 25.73 (SiC(CH3)3), 44.72 (CH2-NPhth), 68.48 (CH2-
OTBS), 123.47 (CHAr), 132.17 (CAr), 134.06 (CHAr), 167.75 (CON), 203.21 (CO) ppm. 
 
MS (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 393 (13), 392 (50), 388 (12), 375 (5), 374 (16), 348 (6), 345 (6), 334 (8), 333 (M+, 
12), 318 (9), 317 (24), 316 (100), 315 (6), 304 (5), 278 (9), 276 (49), 273 (10), 262 (10), 261 
(39), 260 (32), 256 (10), 246 (7), 231 (5), 205 (5), 
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(5), 188 (8), 187 (8), 186 (7), 174 (5) 173 (6), 172 (6), 171 (13), 160 (17), 159 (6), 149 (5), 
48 (11), 147 (43), 145 (9), 143 (5), 133 (7), 131 (12), 130 (33), 129 (91), 117 (36), 115 (14), 
), 89 (27), 77 (5), 75 (32), 74 (8), 73 (69), 59 (9), 57 (13), 45 
S (CI, Methan): 
23 (5), 522 (14), 521 (14), 506 (9), 481 (5), 480 (14), 421 (8), 
61 (5), 360 (10), 359 (40), 358 (9), 357 (21), 348 (7), 345 
), 342 (6), 341 (21), 336 (6), 335 (17), 334 (M++1, 71), 333 (16), 332 (9), 331 (23), 329 
03 (13), 
87 (6), 285 (7), 278 (7), 277 (9), 276 (22), 275 (6), 274 (15), 273 (7), 267 (11), 262 (8), 261 
5), 260 (24), 259 (92), 257 (9) , 239 (9), 229 (5), 220 (19), 217 
), 215 (5), 205 (23), 204 (5), 203 (7), 202 (24), 201 (8), 190 (8), 189 (30), 188 (9), 187 (24), 
77 (16), 176 (20), 175 (6), 173 (9), 171 (18), 163 (9), 160 (7), 159 (34), 148 (42), 147 (18), 
45 (21), 133 (11), 131 (8), 129 (17), 127 (17), 117 (15), 115 (11), 105 (6), 91 (16), 89 (15), 
5 (11), 73 (22), 61 (20). 
1
105 (5), 104 (6), 103 (5), 101 (7
(6). 
 
M
m/z [%] = 536 (10), 535 (21), 5
406 (5), 393 (11), 392 (35), 391 (40), 390 (13), 389 (31), 388 (100), 387 (5), 376 (8), 375 
(24), 374 (21), 373 (53), 362 (6), 3
(8
(10), 327 (11), 319 (8), 318 (25), 317 (23), 316 (85), 313 (16), 305 (6), 304 (15), 3
2
(2 , 256 (21), 243 (12), 241 (9)
(7
1
1
7
 
IR (CHCl3): 
ν~  = 34798 (br, m), 3017 (w), 2954 (s), 2931 (s), 2887 (s), 2858 (s), 2712 (w), 1774 (s), 1723 
(s), 1603 (w), 1578 (w), 1541 (w), 1468 (s), 1382 (m), 1363 (m), 1309 (m), 1256 (s), 1216 
(w), 1176 (w), 1108 (br, s), 1054 (s), 1007 (m), 939 (w), 839 (s), 779 (s), 758 (s), 720 (s), 668 
(m), 646 (w), 549 (w), 533 (m) cm–1. 
 
Elementaranalyse:   (C17H23O4NSSi) 
Berechnete Werte: C = 61.23 % H = 6.95 % N = 4.20 % 
Gemessene Werte:  C = 60.96 % H = 6.74 % N = 4.28 % 
 
4.3.2.16 2,2-Bis-chloromethyl-[1,3]dioxolan (204) 
 
 
OO
 
 
 
Cl Cl
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25.39 g (200 mmol) 1,3-Dichloraceton wurden in 200 mL Toluol gelöst, 16.73 mL (300 
asser mehr abschied. Nach dem 
bkühlen auf Raumtemperatur wurde das Gemisch mit Natriumcarbonat neutralisiert und mit 
ässrige Phase wurde mit Diethylether (2 * 40 mL) extrahiert 
de anschließend säulenchromatographisch an Kieselgel (n-
entan:Diethylether = 10:1) gereinigt. Man erhält das Produkt als ein farbloses Öl.  
, CDCl3): 
H2Cl), 4.09 (s , 4 H, 2 CH2O) ppm. 
S (EI, 70 eV): 
70), 121 (100), 91 (5), 79 (36), 77 (79), 63 (6), 51 (16), 49 (48), 45 (16). 
 
 (54), 123 (18), 
21 (53), 93 (8), 91 (21), 85 (9), 77 (8), 73 (12). 
mmol) Glycol und ein paar Tropfen konz. Schwefelsäure zugegeben. Das Gemisch wurde 
dann so lange am Wasserabscheider refluxiert, bis sich kein W
A
dest. Wasser gewaschen. Die w
und die vereinigten organischen Phasen über Magnesiumsulfat getrocknet. Das Trockenmittel 
wurde abfiltriert und das Filtrat unter vermindertem Druck vom Lösungsmittel befreit. Das 
Rohprodukt wur
P
 
Ausbeute:    28.14 g (164.5 mmol, 82 % der Theorie) 
DC:   Rf = 0.35 (n-Pentan:Diethylether = 10:1) 
 
1H-NMR (400 MHz
δ = 3.64 (s, 4 H, 2 C
 
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): 
δ = 44.97 (CH2Cl), 66.05 (CH2O), 107.65 (COO) ppm. 
 
M
m/z [%] = 123 (
MS (CI, Methan): 
m/z [%] = 175 (5), 173 (36), 171 (M+, 52), 137 (34), 135 (100), 129 (35), 127
1
 
IR (kapillar): 
ν~  = 2967 (m), 2898 (s), 2850 (m), 2685 (w), 23 0  0 (w), 2043 (w), 1868 (w), 1577 (w), 1541 
), 1476 (w), 1427 (s), 1383 (w), 1351 (w), 1312 (m), 1289 (m), 1217 (s), 1145 (s), 1109 (s), 
024 (br, s), 951 (m), 882 (w), 836 (m), 811 (m), 765 (s), 651 (w), 621 (w), 557 (m), 501 (m) 
m-1. 
ie analytischen Daten entsprechen denen der Literatur. 97
(w
1
c
 
D
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4.3.2.17 1-(tert-Butyldimethylsilanyloxy)-propan-2-on (200) 
 
O 
 
 
10.21 g (150 mmol) Imidazol und 15.07 g (100 mm ) TBSCl wurden in DMF gelöst und 
.12 g (45 mmol) Monohydroxyaceton zugetropft. Das Gemisch wurde über Nacht bei 
aumtemperatur gerührt und die Reaktion dann durch Zugabe von Wasser abgebrochen. Es 
 = 0.10 (s, 6 H, Si(CH3)2), 0.94 (s, 9 H, SiC(CH3)3), 2.18 (s, 3 H, CH3), 4.16 (s, 2 H, CH2-
Hz l3): 
 = –5.50 (Si(CH3)2), 18.30 (SiC(CH3)3), 25.78 (SiC(CH3)3), 25.98 (CH3), 69.59 (CH2OTBS), 
etylsulfanylmethyl-allyl)-ester (208) 
CH3
O
ol
4
R
wird mit Diethylether extrahiert (3 * 40 mL), über Magnesiumsulfat getrocknet und das 
Lösungsmittel dann unter vermindertem Druck entfernt. Das Rohprodukt wurde 
säulenchromatographisch an Kieselgel (n-Pentan:Diethylether = 10:1) gereinigt und das 
Produkt so als ein farbloses Öl erhalten. 
 
Ausbeute:    2.61g (13.85 mmol, 31 % der Theorie) 
DC:   Rf = 0.40 (n-Pentan:Diethylether = 10:1) 
 
1H-NMR (400 MHz, CDCl3): 
δ
OTBS) ppm. 
 
13C-NMR (100 M , CDC
δ
209.26 (CO) ppm. 
 
Die analytischen Daten entsprechen denen der Literatur.98
 
4.3.2.18 Thioessigsäure-S-(2-ac
 
 
 
 
 
 
TBS
CH2
S SO
CH3 CH3
O
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In einem Schlenkkolben wurden 5.14 g (45 mmol) Kaliumthioacetat vorgelegt, in Aceton 
suspendiert und 2.50 g (20 mmol) 3-Chlor-2-chlormethyl-propen langsam zugetropft. Das 
Gemisch wurde über Nacht bei Raumtemperatur gerührt, die Reaktion dann durch Zugabe 
von Wasser abgebrochen und mit Dichlormethan extrahiert (3 * 30 mL). Die vereinigten 
rganischen Phasen wurden mit gesättigter wässriger Natriumchloridlösung und Wasser 
 Magnesiumsulfat getrocknet. Nach Filtration wurde das Lösungsmittel 
en Daten entsprechen denen der Literatur.99
 
 e L einer gesättigten wässrigen 
aliumcarbonat-Lösung zugegeben. Die beiden Phasen wurden zur Durchmischung kräftig 
 * 40 mL) extrahiert. Die vereinigten 
rganischen Phasen wurden mit einer 1 N HCl-Lösung gewaschen und über MgSO4 
etrocknet. Das Lösungsmittel wurde dann am Rotationsverdampfer entfernt, das Rohprodukt 
 Hochvakuum getrocknet und in die nächste Stufe eingesetzt. 
C:   Rf = 0.90 (n-Pentan:Diethylether = 6:1) 
o
gewaschen und über
unter vermindertem Druck abdestilliert. Das Rohprodukt wurde ohne weitere Reinigung in die 
nächste Stufe eingesetzt. 
 
DC:   Rf = 0.45 (n-Pentan:Diethylether = 6:1) 
 
1H-NMR (400 MHz, CDCl3): 
δ = 2.35 (s, 6 H, 2 CH3), 3.60 (s, 4 H, 2 CH2SAc), 5.14 (s, 2 H, =CH2) ppm. 
 
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): 
δ = 30.41 (CH3), 33.09 (CH2SAc), 117.01 (=CH2), 139.77 (=C(CH2SAc)2), 194.58 (SCOCH3) 
ppm. 
 
Die analytisch
4.3.2.19 2-Methylen-propan-1,3-dithiol 
 
 CH2
 
 
 
Das Rohprodukt 208 wurde in 30 mL Methanol g löst und 30 m
K
10 Minuten lang gerührt und dann mit Diethylether (5
o
g  
im
 
D
SH SH
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1H-NMR (300 MHz, CDCl3): 
δ = 1.51 (t, J = 8.16 Hz, 2 H, 2 SH), 3.38 (d, J = 8.16 Hz, 4 H, 2 CH2SH), 5.30 (s, 2 H, =CH2) 
ppm. 
 
13C-NMR (75 MHz, CDCl3): 
δ = 28.13 (CH2SH), 113.31 (=CH2), 147.41 (=C(CH2SH)2) ppm. 
 
4.3.2.20 2,2-Dimethyl-5-methylen-[1,3]dithian (209) 
 
CH2 
 
 
 
 
Das Dithiol aus der Vorstufe wurde in DMF gelöst, 0.232 g (1 mmol) CSA und 4.17 g (40 
ugegeben. Das Reaktionsgemisch wurde über Nacht bei 
ann wurde mit Diethylether (3 * 50 
L) extrahiert, mit gesättigter wässriger NaCl-Lösung gewaschen und die organische Phase 
sulfat getrocknet. Nach Filtration wurde das Lösungsmittel unter 
 die 
ächste Stufe eingesetzt werden. 
, CDCl3): 
, 2 CH3), 3.31 (s, 4 H, 2 CH2S), 5.10 (s, 2 H, =CH2) ppm. 
 
S S
mmol) 2,2-Dimethoxypropan z
Raumtemperatur gerührt und dann Wasser zugefügt. D
m
über Magnesium
vermindertem Druck entfernt. Das Rohprodukt konnte ohne weitere Aufreinigung in
n
 
DC:   Rf = 0.50 (n-Pentan:Diethylether = 10:1) 
 
1H-NMR (400 MHz
δ = 1.53 (s, 6 H
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): 
δ = 28.13 (CH3), 31.55 (CH2S), 115.01 (=CH2), 142.65 (=C(CH2S)2), 142.65 (=C(CH2S)2) 
ppm. 
 
 
 
CH3H3C
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4.3.2.21 1-(tert-Butyldimethylsilanyloxy)-3-hydroxypropan-2-on (216) 
it. Das Rohprodukt wurde anschließend 
äulenchromatographisch an Kieselgel (n-Pentan:Diethylether = 4:1 ? 2:1) gereinigt. Man 
usbeute:    12.41g (60.72 mmol, 65% der Theorie) 
(n-Pentan:Diethylether = 2:1) 
 MHz, CDCl3): 
 = 0.10 (s, 6 H, Si(CH3)2), 0.93 (s, 9 H, SiC(CH3)3), 3.02 (t, J = 4.9 Hz, 1 H, OH), 4.32 (s, 2 
Hz, 2 H, CH2-OH) ppm. 
z, CDCl3): 
 = –5.53 (Si(CH3)2), 18.17 (SiC(CH3)3), 25.78 (SiC(CH3)3), 66.61 (CH2-OH), 67.73 (CH2-
/z [%] = 263 (6), 261 (18), 171 (6), 159 (9), 148 (5), 147 (51), 129 (16), 118 (9), 117 (100), 
15 (6), 101 (7), 89 (27), 75 (44), 73 . 
S (CI, Methan): 
/z [%] = 205 (M++1, 24), 189 (24), 160 (11), 159 (100), 147 (31), 145 (13), 117 (40), 89 
0), 75 (8), 73 (12). 
 
 
 
OH OTBS
O
 
 
29.30 g (325 mmol) Dihydroxyaceton und 8.20 g (120 mmol) Imidazol wurden in 200 mL 
DMF gelöst und dann bei Raumtemperatur eine Lösung aus 14.02 g (93.0 mmol) TBSCl und 
50 mL DMF zugefügt. Das Gemisch wurde über Nacht bei Raumtemperatur gerührt, mit 100 
mL Wasser gequencht und mit Diethylether (3 * 40 mL) extrahiert. Die vereinigten 
organischen Phasen wurden mit gesättigter wässriger NaCl-Lösung gewaschen und über 
MgSO4 getrocknet. Das Trockenmittel wurde abfiltriert und das Filtrat unter vermindertem 
Druck vom Lösungsmittel befre
s
erhält das Produkt als ein farbloses Öl. 
 
A
DC:   Rf = 0.35 
 
1H-NMR (400
δ
H, CH2-OTBS), 4.50 (d, J = 4.7 
 
13C-NMR (100 MH
δ
OTBS), 186.60 (CO) ppm. 
 
MS (EI, 70 eV): 
m
1  (41), 59 (10), 58 (6)
 
M
m
(4
    131
Experimenteller Teil 
Die analytischen Daten entsprechen denen der Literatur.83
 
4.3.3 Synthese der Aldolprodukte und Nebenprodukte 
 
4.3.3.1 2,3-Bis-(4-nitrophenyl)-hexahydro-pyrrolo[2,1-b]oxazol (112) 
 
 
 
O2N
 
 
 
 
 
In einem 25 ml Kolben werden 0.604 g (4 mmol) p-Nitrobenzaldehyd und 0.230 g (2 mmol) 
l DMSO gelöst. Die Lösung wird 48 h bei Raumtemperatur 
thylacetat (3 * 10 ml) extrahiert und die vereinigten organischen Phasen über 
agnesiumsulfat getrocknet. Das Trockenmittel wird abgesaugt, gewaschen und das Filtrat 
einigung des Rohprodukts erfolgt 
urch Säulenchromatographie (n-Pentan:Diethylether = 1:1). 
usbeute:   0.643 g (1.81 mmol, 90.5 % der Theorie) 
C :    2.15’ (Sil-8, 80-10-300) 
C:   Rf = 0.40 (n
rehwert:  
(S)-Prolin vorgelegt und in 5 m
gerührt und dann durch Zugabe von 10 ml pH-7-Puffer gequencht. Die wässrige Phase wird 
mit E
M
unter vermindertem Druck vom Lösungsmittel befreit. R
d
 
A
G
D -Pentan:Diethylether = 1:1) 
D 24][ Dα = 0 
C-NMR (100 MHz, CDCl3): 
N
 
1H-NMR (400 MHz, CDCl3): 
δ = 1.93 (m, 1 H, C3HH), 2.11 (m, 1 H, C3HH), 2.21 (m, 2 H, C2H2), 2.86 (dt, J = 10.4 / 6.6 
Hz,  1 H, C4HH), 3.18 (dt, J = 10.4 / 6.6 Hz,  1 H, C4HH), 3.85 (d, J = 7.96 Hz, 1 H, C5H), 
4.70 (d, J = 7.96 Hz, 1 H, C6H), 5.35 (m,1 H, C1H), 7.40 (m, 4 H, C8,12H), 8.20 (m, 4 H, 
C9,13H) ppm. 
 
13
O
10
O N
1
2
4
5
78
9
11
1213
6
14
2
3
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δ = 24.06 (C3H2), 31.54 (C2H2), 55.77 (C4H2), 78.36 (C5H), 87.31 (C1H), 99.20 (C6H), 123.73 
8H), 127.85 (C12H),   (C7), 145.54 (C11), 147.63 (C14), 147.94 
S (EI, 70 eV): 
+  − C4H7NO, 3), 204 (M+ − O2NPhCO, 100), 176 (13), 157 
(C13H), 123.77 (C9H), 126.87 (C
(C10) ppm. 
 
M
m/z [%] = 354 (M+, 2), 270 (M
(6), 149 (M+ − O2NPhC5H8N, 5), 129 (13), 77 (Ph+, 5). 
 
IR (kapillar): 
ν~  = 3111 (s), 3077 (s), 2944 (m), 2878 (m), 2452 (s), 2254 (s), 1933 (s), 1802 (s), 1699 (vs), 
603 (w), 1521 (w), 1454 (s), 1348 (w), ), 1204 (s), 1179 (s), 1107 (w), 1056 (m), 
013 (m), 967 (s), 912 (s), 857 (w), 736 (w), 699 (m), 648 (s), 544 (s) cm-1. 
lementaranalyse:   (C18H17N3O5) 
erechnete Werte: C = 60.84 % H = 4.82 % N = 11.83 % 
 mmol) 101 und 0.072g (1.00 
mol) Isobutyraldehyd (33c) bei Raumtemperatur umgesetzt. Das Produkt wurde nach 
nigung an Kieselgel (n-Pentan:Diethylether = 7:1) als ein 
.19 mmol, 19% der Theorie) 
  Rt = 50.10 min. Unterschussenantiomer 
  Rt = 53.27 min. Überschussenantiomer 
  (Chirasil-L-Val 25 m, 120-10-180) 
C:   Rf = 0.46 (n-Pentan:Diethylether = 4:1) 
1  1291 (m
1
 
E
B
Gemessene Werte:  C = 60.78 % H = 4.85 % N = 12.03 % 
 
4.3.3.2 1,3-Bis-(tert-butyldimethylsilanyloxy)-4-hydroxy-5-methylhexan-2-on (149c) 
 
 
 
 
 
Nach AAV 5 wurden 0.319 g (1.00 mL) 142 mit 0.046 g (0.20
m
säulenchromatographischer Rei
farbloses Öl erhalten. 
 
Ausbeute:    0.074 g (0
GC :     Rt = 8.50 min. (Sil-8, 140-10-300) 
 
 
 
D
OTBS OTBS
O OH
CH3
CH3
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ee:   ≥ 99% (chirale GC)  
de:   ≥ 96% (13C-NMR) 
, CDCl3): 
 = 0.09 (s, 12 H, 2 Si(CH3)2), 0.85 – 0.98 (kB, 24 H, CH(CH3)2, 2 SiC(CH3)3), 1.75 (m, 1 H, 
6), 245 (28), 231 (11), 201 (20), 171 (9), 147 (6), 132 
0), 129 (100), 115 (11), 89 (12), 75 (24), 73 (60), 57 (7). 
/z [%] = 391 (M++1, 25), 373 (34), 357 (7), 301 (52), 259 (31), 241 (11), 187 (100). 
 
 
1H-NMR (300 MHz
δ
CH(CH3)2), 2.40 (s, 1 H, OH), 3.40 (m, 1 H, CHOH), 4.30 (d, J = 4.7 Hz, 1 H, CHO), 4.55 
(m, 2 H, CH2O) ppm. 
 
13C-NMR (75 MHz, CDCl3): 
δ = –5.31 (SiCH3), 15.29 (CH(CH3)2), 18.15 (SiC(CH3)3), 25.79 (SiC(CH3)3), 29.24 
(CH(CH3)2), 68.67 (CH2O), 78.31 (CHOH), 79.37 (CHO) 209.14 (CO) ppm. 
 
MS (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 390 (M+, 1), 315 (8), 261 (7
(2
 
MS (CI, Methan): 
m
IR (kapillar): 
ν~  = 3494 (br, m), 2956 (s), 2931 (s), 2858 (s), 2711 (w), 1732 (s), 1577 (w), 1541 (w), 1470 
), 1388 (m), 1363 (m), 1313 (w), 1256 (s), 1218 (w), 1102 (s), 1057 (m), 1006 (m), 938 (w), 
–1. 
42O4Si2) 
erechnete Werte: C = 58.41 % H = 10.84 %  
:  C = 58.22 % H = 11.09 %  
(s
838 (s), 779 (s), 759 (s), 670 (m), 560 (w), 490 (w) cm
 
Elementaranalyse:   (C19H
B
Gemessene Werte
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4.3.3.3 3-Benzylsulfanyl-4-hydroxy-5,5-dimethoxypentan-2-on (220d) 
ach AAV 5 wurden 0.901 g (5.0 mmol) ol) 133 und 0.174 g (1.0 
mol) 33b bei Raumtemperatur in 2 mL DMF umgesetzt. Die Reaktion wurde nach 20 Tagen 
urch Zugabe von ges. wässriger NH4Cl-Lösung abgebrochen und dann mit DCM (3 * 20 
L) extrahiert. Die vereinigten organischen Phasen werden mit Wasser gewaschen, über 
gSO4 getrocknet und nach Filtration unter vermindertem Druck von Lösungsmittel befreit. 
, CDCl3): 
 H, CH3)  (m, 2 H, CH2-Ph), 3.92 (dd, J 
 CHOH), 4.37 (m, 1 H, CH(OCH3)2), 7.30 (m, 
C-NMR (100 MHz, CDCl3): 
h), 55.94 / 56.02 (OCH3), 69.58 (CH-SBn), 72.69 (CHOH), 
): 
/z [%] = 284 (M+, 1), 252 (5), 220 (6), 166 (5), 162 (5), 161 (9), 91 (31), 75 (100), 65 (6). 
 
 
O 
 
 
 
 
 
N 169d mit 0.053 g (0.30 mm
m
d
m
M
Das Rohprodukt wurde säulenchromatographisch an Kieselgel 0.30 (n-Pentan:Diethylether = 
1:1) gereinigt. 
 
Ausbeute:    0.279 g (0.98 mmol, 98% der Theorie) 
GC :    10.88 min., 10.94 min. (Sil-8, 120-10-300) 
DC:   Rf = 0.30 (n-Pentan:Diethylether = 1:1) 
 
1H-NMR (300 MHz
δ = 2.18 (s, 3 , 3.32 / 3.36 (s, 6 H, 2 OCH3), 3.65 – 3.85
= 2.72 , 7.42 Hz, 1 H, CH-SBn), 4.04 (m, 1 H,
5 H, Ph) ppm. 
 
13
δ = 27.85 (CH3), 35.77 (CH2-P
104.34 (CH(OCH3)2), 126.89 (CHAr), 128.32 (CHAr), 129.19 (CHAr), 137.39 (CAr), 204.11 
(CO) ppm. 
 
MS (EI, 70 eV
m
 
H3C
S
OH
OCH3
OCH3
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MS (Methan): 
m/z [%] = 285 (M++1, 2), 281 (9), 222 (7), 221 (45), 207 (5), 193 (5), 181 (7), 180 (8), 179 
(60), 161 (8), 157 (6), 145 (12), 131 (15), 130 (6), 129 (71), 123 (6), 119 (12), 113 (10), 99 
5), 93 85), 92 (6), 91 (65), 87 (5), 83 (6), 75 (60), 73 (20), 61 (5). (1
 
IR (kapillar): 
ν~  = 3466 (br, s), 3062 (m), 2919 (s), 2848 (s), 2654 (w), 1953 (w), 1886 (w), 1809 (w), 1699 
), 1625 (w), 1601 (w), 1578 (m), 1541 (m), 1494 (m), 1453 (s), 1422 (m), 1356 (s), 1236 
1129 (s), 1073 (br, s), 975 (s), 916 (w), 893 (w), 846 (w), 815 (w), 756 (s), 703 
(s)
erechnete Werte: C = 59.13 %  H = 7.09 %  
 H = 7.30 %  
s r e -on (221d) 
ol, 4 % der Theorie) 
C :    12.32 min. (Sil-8, 120-10-300) 
/ 3.38 (s, 6 H, 2 OCH3), 3.61 (s, 
 H, CH(OCH3)2), 7.24 (m, 5 
(s
(m), 1193 (m), 
, 667 (m), 563 (m), 473 (w) cm–1. 
 
Elementaranalyse:   (C14H20O4S) 
B
Gemessene Werte:  C = 58.92 %   
 
4.3.3.4 1-Benzyl ulfanyl-4-hyd oxy-5,5-dim thoxypentan-2
 
O OH
 
 
 
 
 
 
Das Produkt 221d wurde als Nebenprodukt bei der Aldolreaktion zur Darstellung von 220d 
erhalten. 
 
Ausbeute:    0.011 g (0.040 mm
G
DC:   Rf = 0.80 (n-Pentan:Diethylether = 1:1) 
 
1H-NMR (400 MHz, CDCl3): 
δ = 2.77 (m, 2 H, CH2-CHOH), 3.10 (s, 2 H, CH2-SBn), 3.37 
2 H, S-CH2-Ph), 4.04 (m, 1 H, CH-OH), 4.18 (d, J = 5.22 Hz, 1
H, Ph) ppm. 
S
OCH3
OCH3
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13C-NMR (100 MHz, CDCl3): 
δ = 36.02 (CH2-Ph), 40.80 (CH2-SBn), 42.07 (CH2CHOH), 55.22 / 55.77 (OCH3), 68.29 (CH-
7.23 (CHAr), 128.50 (CHAr), 129.16 (CHAr), 137.10 (CAr), 
/z [%] = 238 (11), 220 (8), 192 (5), 137 (5), 130 (5), 124 (8), 123 (26), 122 (18), 116 (7), 
), 65 (7), 57 (6), 45 (11). 
/z [%] = 253 (14), 240 (10), 239 (62), 221 (9), 181 (14), 179 (6), 131 (19), 125 (6), 124 (9), 
118 (7), 117 (100), 113 (5), 101 (6), 99 (16), 92 (6), 91 (6). 
OH), 105.94 (CH(OCH3)2), 12
204.97 (CO) ppm. 
 
MS (EI, 70 eV): 
m
115 (7), 92 (9), 91 (100), 75 (22
 
MS (CI, Isobutan): 
m
123 (76), 122 (7), 
 
IR (kapillar): 
ν~  = 3780 (w), 3723 (w), 3412 (br, m), 3061 (w), 3028 (w), 2920 (m), 2837 (m), 2654 (m), 
 2024 (w), 1990 (m), 1949 (w), 1883 (w), 1802 (w), 1705 (s), 1601 (w), 
71 (m), 
21 (w), 888 (w), 848 (w), 806 (w), 768 (s), 703 (s) cm–1. 
4.3
as Kondensationsprodukt wurde als Hauptprodukt beim Versuch der Veresterung des 
ldolprodukts 220d erhalten. 0.142 g (0.50 mmol) Aldolprodukt 220d wurden vorgelegt und 
 5 mL DCM gelöst. Dann wurden 0.152 g (1.50 mmol) Et3N und 0.102 g (1.00 mmol) Ac2O 
ugegeben. Der Ansatz wurde über Nacht bei RT gerührt und dann eine 1N HCl-Lösung 
ugegeben. Nach der Phasentrennung wurde die wässrige Phase mit DCM extrahiert (3 * 15 
L), die vereinigten organischen Phasen über MgSO4 getrocknet und dann das Lösungsmittel 
2322 (m), 2108 (m),
1565 (w), 1494 (m), 1452 (s), 1409 (m), 1247 (m), 1196 (m), 1149 (m), 1070 (s), 9
9
 
.3.5 3-Benzylsulfanyl-5,5-dimethoxypent-3-en-2-on 
 
 
O
 
 
 
 
 
D
A
in
z
z
m
H3C
OCH
S
3
OCH3
    137
Experimenteller Teil 
unter vermindertem Druck entfernt. Das Rohprodukt wurde säulenchromatographisch an 
ieselgel (n-Pentan:Diethylether = 1:2) gereinigt. Es wurde ein gelbes Öl erhalten. 
usbeute:    0.064 g (0.24  mm
C:   Rf = 0.75 (n-Pentan:Diethylether = 1:2) 
, CDCl3): 
 = 2.28 (s, 3 H, CH3), 3.25 (s, 6 H, 2 OCH3), 3.91 (s, 2 H, CH2-Ph), 5.14 (d, J = 6.43 Hz, 1 
S (EI, 70 eV): 
6 (M+, 1  203 (8), 191 (10), 177 (8), 176 
), 101 (31), 92 (8), 91 (100), 
R (kapillar): 
K
 
A ol, 48% der Theorie) 
D
 
1H-NMR (300 MHz
δ
H, CH(OCH3)2), 6.63 (d, J = 6.43 Hz, 1 H, CH-SBn), 7.16 – 7.30 (m, 5 H, Ph) ppm. 
 
13C-NMR (75 MHz, CDCl3): 
δ = 26.94 (CH3), 37.50 (CH2-Ph), 53.61 (OCH3), 101.13 (CH(OCH3)2), 127.19 (CHAr), 
128.50 (CHAr), 128.94 (CHAr), 137.58 (CAr), 139.68 (C-SBn), 142.80 (CH-CH(OCH3)2), 
196.50 (CO) ppm. 
 
M
m/z [%] = 26  ), 236 (5), 235 (17), 234 (54), 220 (6),
(8), 175 (84), 143 (7), 141 (5), 131 (5), 129 (12), 122 (5), 121 (57
87 (5), 75 (17), 65 (11), 47 (6), 45 (8). 
 
MS (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 267 (M++1, 1), 237 (7), 236 (15), 235 (100), 221 (6), 175 (8), 145 (24), 117 (7), 
113 (7), 92 (5), 91 (19), 75 (5). 
 
I
ν~  = 3439 (br, m), 3062 (m), 3029 (m), 2919 (s), 2850 (s), 2734 (w), 2659 (w), 2318 (w), 
), 776 (m), 703 (s), 624 (w), 596 (w), 563 (w), 513 (w), 473 (m) cm–1. 
1955 (w), 1889 (w), 1808 (w), 1682 (s), 1639 (m), 1603 (m), 1577 (s), 1541 (s), 1494 (m), 
1453 (s), 1379 (m), 1356 (s), 1283 (w), 1199 (m), 1126 (s), 1096 (s), 1065 (s), 992 (m), 875 
(w), 803 (w
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4.3.3.6 1,3-Bis-benzylsulfanyl-4-hydroxy-5,5-dimethoxypentan-2-on (224) 
 
umgesetzt. Die Reaktion wurde nach 10 Tagen durch 
ugabe von gesättigter wässriger Ammoniumchloridlösung abgebrochen und mit 
ahiert. Die vereinigten organischen Phasen wurden mit 
d nach Filtration das Lösungsmittel unter 
de säulenchromatographisch an Kiselgel 
-Pentan:Diethylether = 6:1) gereinigt. 224 wurde als ein gelbes Öl erhalten. 
usbeute:    0.161 g (0.396 mmol, 40% der Theorie); Gesamtausbeute: 79% 
C:   Rf = 0.20 (n
, CDCl3): 
 = 3.10 (m, 2 H, COCH2), 3.35 (s, 3 H, OCH3), 3.40 (s, 3 H, OCH3), 3.68 (m, 4 H, 2 CH2-
h), 4.03 (m, 1 H, CHOH), 4.11 (m, 1 H, CH-SBn), 4.48 (m, 1 H, CH(OCH3)2), 7.30 (m, 10 
, 2 Ph) ppm.  
 (100 MHz, CDCl3): 
 = 35.77 / 35.86 (CH2-Ph), 37.89 (CH2-SBn), 55.43 / 55.71 (OCH3), 69.78 (CH-SBn), 72.44 
. 7 (CH ), 129.24 (CHAr), 137.29 (CAr), 
O) ppm. 
S (EI, 70 eV): 
, 316 (5), 315 (24), 251 (7), 193 (6), 161 (5), 123 (5), 92 (8), 
 
 
 
 
 
 
Nach AAV 5 wurden 0.454 g (1.50 mmol) 190 mit 0.028 g (0.20 mmol) 99 und 0.174 g (1.00 
mmol) 33b bei RT in 1 mL DMF 
Z
Dichlormethan (3 * 30 mL) extr
Wasser gewaschen, über MgSO4 getrocknet un  
vermindertem Druck entfernt. Das Rohprodukt wur
(n
 
A
D -Pentan:Diethylether = 2:1) 
 
1H-NMR (400 MHz
δ
P
H
 
13C-NMR
δ
(CHOH), 104 2 (OCH3)2), 127.24 (CHAr), 128.51 (CHAr
200.39 (C
 
M
m/z [%] = 406 (M+, 1), 374 (5)
91 (100), 75 (30), 65 (7), 47 (6), 45 (5). 
 
 
S S
O OH
OCH3
OCH3
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IR (kapillar): 
ν~  = 3780 (w), 3466 (br, m), 3060 (m), 3028 (m), 2930 (m), 2833 (m), 2657 (w), 2322 (m), 
44 (w), 806 (w), 765 (s), 702 (s) cm–1. 
-benzylsulfanyl-5,5-dimethoxypent-3-en-2-on (225) 
25 wurde als Nebenprodukt der Katalysereaktion zur Darstellung von 224 
er
 : 1) 
 = 3.16 (s, 2 H, S-CH2-Ph), 3.20 (s, 6 H, 2 OCH3), 3.24 (s, 2 H, S-CH2-Ph), 3.93 (s, 2 H, 
H2-SBn), 5.14 (d, J = 6.4 Hz, 1 H, C J = 6.2 Hz, 1 H, CH-CH(OCH3)2), 
.18 – 7.33 (kB, 10 H, 2 Ph) ppm. 
C-NMR (75 MHz, CDCl3): 
 = 36.59 (S-CH2-Ph), 37.85 (CH2-SBn), 53.14 (OCH3), 100.18 (CH(OCH3)2), 127.40 (CHAr), 
28.58 (CHAr), 129.05 (CHAr), 137.35 (CAr), 138.75 (CAr), 142.38 (CH-CH(OCH3)2), 147.81 
2111 (m), 2022 (w), 1991 (w), 1949 (w), 1887 (w), 1807 (w), 1697 (s), 1601 (w), 1540 (w), 
1493 (m), 1452 (s), 1418 (w), 1368 (w), 1330 (w), 1247 (m), 1191 (m), 1125 (s), 1069 (s), 
975 (m), 915 (w), 8
 
4.3.3.7 1,3-Bis
 
 
 
 
 
 
 
Das Produkt 2
halten. 
 
Ausbeute:    0.076 g (0.195 mmol, 20% der Theorie) 
DC:   Rf = 0.40 (n-Pentan:Diethylether = 2
 
1H-NMR (300 MHz, CDCl3): 
δ
C H(OCH3)2), 5.92 (d, 
7
 
13
δ
1
(C-SBn), 191.27 (CO) ppm. 
 
MS (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 388 (M+, 1), 175 (101), 101 (7), 92 (7), 91 (100), 75 (50), 65 (8), 47 (6), 45 (6). 
 
 
S S
O
OCH3
OCH3
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IR (kapillar): 
ν~  = 3780 (w), 3085 (w), 3062 (w), 3030 (w), 2992 (w), 2932 (m), 2830 (m), 2744 (w), 2658 
), 2323 (m), 2175 (w), 2114 (m), 1991 (w), 1958 (w), 1882 (w), 1808 (w), 1767 (w), 1712 
, 601 (m (s), 1293 (w), 1191 (s), 117 (s), 
–1. 
yl-5,5-dimethoxypent-4-en-2-on (226) 
as Produkt 226 wurde als Nebenprodukt der Katalysereaktion zur Darstellung von 224 
n:Diethylether = 2 : 1) 
Hz, CDCl3): 
 H, CH-SBn), 6.69 (d, J = 6.3 Hz, 1 H, CHC(OCH3)2), 7.18 – 
.33 (kB, 10 H, 2 Ph) ppm. 
13C
S (EI, 70 eV): 
/z [%] = 388 (M+, 1), 297 (2), 175 (10), 101 (7), 92 (7), 91 (100), 75 (50), 65 (8), 47 (6), 45 
).  
(w
(m), 1667 (s) 1 ), 1532 (m), 1494 (m), 1453 (s), 1349 
1056 (s), 969 (s), 914 (m), 879 (w), 817 (w), 764 (s), 701 (s) cm
 
4.3.3.8 1,3-Bis-benzylsulfan
 
 
 
 
 
 
 
D
erhalten. 
 
Ausbeute:    0.073 g (0.187 mmol, 19% der Theorie) 
DC:   Rf = 0.56 (n-Penta
 
1H-NMR (400 M
δ = 3.25 (s, 6 H, 2 OCH3), 3.30 (s, 2 H, CH2-SBn), 3.77 (s, 2 H, S-CH2-Bn), 3.88 (s, 2 H, S-
CH2-Bn), 5.15 (d, J = 6.6 Hz, 1
7
 
-NMR (100 MHz, CDCl3): 
δ = 36.13 (CH2-Ph), 36.30 (CH2-Ph), 38.44 (CH2-SBn), 53.52 (OCH3), 100.83 (CH-SBn), 
127.25, 127.29, 128.52, 128.54, 128.95, 129.18 (CHAr), 137.03, 137.45 (CAr), 143.21 (CH-
C(OCH3)2), 186.48 (C(OCH3)2), 193.44 (CO) ppm. 
 
M
m
(6
 
S S
O
OCH3
OCH3
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IR (kapillar): 
ν~  = 3062 (w), 3029 (w), 2930 (w), 2829 (w), 2321 (w), 2023 (w), 1887 (w), 1809 (w), 1678 
), 1602 (w), 1494 (m), 1453 (m 1347 (w), 1291 (w), 1240 (m), 1193 (m), 1106 
), 1055 (s), 974 (s), 920 (m), 843 (w), 806 (w), 766 (s), 699 (s) cm–1. 
.3.3.9 1-Benzylsulfanyl-3-(tert-butyldimethylsilanyloxy)-4-hydroxy-5,5-dimethoxy-
pentan-2-on (237) 
 und mit 0.027 
 (0.21 mmol) 133 bei Raumtemperatur in 1 mL DMF umgesetzt. Die Reaktion wurde nach 
en und 
rganischen Phasen wurden mit 
asser gewaschen, über MgSO4 getrocknet und nach Filtration das Lösungsmittel unter 
matographisch an Kiselgel 
0.195 g (0.47 mmol, 67% der Theorie) 
C:   Rf = 0.50 (n-Pentan:Diethylether = 1:1) 
 (Sil-8, 180-10-300) 
Daicel AS, n-Heptan:iso-Propanol 9:1 
e:   57% (chirale HPLC) 
≥96% (13C-NMR) 
 = 0.10 / 0.13 (s, 6 H, Si(CH3)2), 0.93 (s, 9 H, SiC(CH3)3), 3.33 (s, 3 H, OCH3), 3.35 (m, 2 H, 
H2-SBn), 3.42 (s, 3 H, OCH3), 3.76 (s, 2 H, CH2-Ph), 3.94 (dd, J = 2.7 Hz / 7.2 Hz, 1 H, 
(s ), 1421 (w), 
(s
 
4
 
 
 
 
 
 
 
Nach AAV 5 wurden  0.326 g (1.05 mmol) 178b mit 0.121 g (0.70 mmol) 33b
O
S
OH
OCH3
OCH3O
Si
H3C
CH3
t-Bu
g
47 Tagen durch Zugabe von gesättigter wässriger Ammoniumchloridlösung abgebroch
mit Dichlormethan (3 * 30 mL) extrahiert. Die vereinigten o
W
vermindertem Druck entfernt. Das Rohprodukt wurde säulenchro
(n-Pentan:Diethylether = 2:1) gereinigt. 236 wurde als ein gelbes Öl erhalten. 
 
Ausbeute:    
D
GC:   Zersetzung
HPLC:  Rt = 17.98 min. Unterschussdiastereomer 
   Rt = 15.16 min. Überschussdiastereomer 
   
e
de:    
 
1H-NMR (300 MHz, CDCl3): 
δ
C
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CHOH), 4.45 (d, J = 7.2 Hz, 1 H, CH-OTBS), 4.48 (d, J = 2.7 Hz, 1 H, CH(OCH3)2), 7.34 (m, 
5 H
C(CH3)3), 35.78 (S-CH2-Ph), 36.71 
H2-SBn), 53.78 / 55.45 (OCH3), 73.60 (CHOH), 78.20 (CHOTBS), 102.93 (CH(OCH3)2), 
S (EI, 70 eV): 
/z [%] = 357 (5), 326 (8), 325 (36), 293 (5), 253 (5), 252 (11), 251 (57), 219 (5), 203 (5), 
01 (7), 175 (9), 173 (5), 161 (5 7), 130 (7), 129 (57), 116 (6), 92 
), 91 (68), 75 (100), 73 (20), 59 (7), 47 (9). 
S (CI, 70 eV): 
87 (6), 181 (8), 133 (25), 123 (22). 
 
, Ph) ppm. 
 
13C-NMR (75 MHz, CDCl3): 
δ = –5.07 / –4.68 (Si(CH3)2), 18.17 (SiC(CH3)3), 25.83 (Si
(C
127.12 / 128.49 / 129.16 (CHAr), 137.56 (CAr), 205.22 (CO) ppm. 
 
M
m
2 ), 145 (7), 137 (5), 131 (1
(5
 
M
m/z [%] = 471 (6), 439 (5), 385 (11), 384 (27), 383 (100), 369 (7), 311 (5), 262 (8), 261 (48), 
247 (7), 1
 
IR (CHCl3):
ν~  = 3464 (br, s), 3062 (w), 2926 (s), 2855 (s), 2710 (w), 2650 (w), 1950 (w), 1879 (w), 1716 
), 1578 (m), 1541 (m), 1463 (s), 1386 (s), 1255 (s), 1191 (m), 1130 (s), 1084 (s), 975 (m), 
), 565 (w), 470 (w) cm–1. 
(s
842 (s), 778 (s), 702 (s), 675 (m
 
Eine korrekte Elementaranalyse konnte nicht erhalten werden. 
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4.3.4 Synthese der Mannich-Produkte 
 
ach AAV 6 wurden 0.092 g (0.75 mmol) p-Anisidin, 0.127 g (0.75 mmol) 33b bei 
gesetzt. Die Reaktion wurde nach 5 Tagen durch Zugabe von gesättigter wässriger 
mmoniumchloridlösung abgebrochen und mit Diethylether (3 * 30 mL) extrahiert. Die 
n, über MgSO4 getrocknet und 
tfernt. Das Rohprodukt wurde 
äulenchromatographisch an Kiselgel (n-Pentan:Diethylether = 2:1) gereinigt. 235 wurde als 
52 (n-Pentan:Diethylether = 2:1) 
C:   Zersetzung (Sil-8, 180-10-300) 
in. Unterschussdiastereomer 
e:    ≥96% (13C-NMR) 
.11 / 0.14 (s, 3 H, Si(CH3)2), 1.00 (s, 9 H, SiC(CH3)3), 3.22 (d, J = 1.5 Hz, 2 H, CH2-
Bn), 3.39 / 3.44 (s, 6 H, CH(OCH3)2), 3.63 (d, J = 1.3 Hz, 2 H, S-CH2-Ph), 3.77 (s, 3 H, 
4.3.4.1 1-Benzylsulfanyl-3-(tert-butyldimethylsilanyloxy)-5,5-dimethoxy-4-(4-
methoxy-phenylamino)-pentan-2-on (235) 
 
 OCH3
 
 
 
 
 
 
 
N
Raumtemperatur mit 0.035 g (0.30 mmol) 133 und 0.311 g (1 mmol) 178b in 1 mL abs. 
DMSO um
A
vereinigten organischen Phasen wurden mit Wasser gewasche
nach Filtration das Lösungsmittel unter vermindertem Druck en
s
ein gelbes Öl erhalten. 
 
Ausbeute:    0.200 g (0.385 mmol, 51% der Theorie); Gesamtausbeute: 77% 
DC:   Rf = 0.
G
HPLC:  Rt = 9.79 m
   Rt = 8.95 min. Überschussdiastereomer 
   Daicel AD, n-Heptan:iso-Propanol = 97:3 
ee:   86% (chirale HPLC) 
d
 
1H-NMR (300 MHz, CDCl3): 
δ = 0
S
O
S
HN
OCH3
OCH3O
Si
H3C
CH3
t-Bu
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OCH3), 3.80 (m, 1 H, CH-NHPMP), 4.45 (d, J = 5.2 Hz, 1 H, CH-OTBS), 5.67 (d, J = 2.8 Hz, 
1 
C-NMR (75 MHz, CDCl3): 
9 
(CH2-SBn), 54.85 / 55.67 / 55.96 (OCH3), 60.86 (CHNHPMP), 75.67 (CHOTBS), 104.25 
H(OCH3)2), 114.77 / 115.76 (CHAr(PMP)), 127.08 / 128.44 / 129.09 (CHAr(Ph)), 137.38 
Ar(Ph)), 140.75 / 152.70 (CAr
S (EI, 70 eV): 
/z [%] = 521 (6), 520 (13), 519 (M+, 31), 445 (10), 444 (30), 280 (12), 210 (53), 179 (18), 
78 (100), 164 (6), 163 (13), 134 (7), 129 (5), 91 (23), 75 (15), 57 (7), 47 (5), 45 (6). 
H, CH(OCH3)2), 6.67 (m, 2 H, CHAr(PMP)), 6.80 (m, 2 H, CHAr(PMP)), 7.30 (m, 5 H, 
CHAr(Ph)) ppm. 
 
13
δ = –5.07 / –4.64 (Si(CH3)2), 18.13 (SiC(CH3)3), 25.84 (SiC(CH3)3), 35.85 (S-CH2-Ph), 36.5
(C
(C (PMP)), 206.29 (CO) ppm. 
 
M
m
1
 
MS (CI, Methan): 
m/z [%] = 520 (M++1, 21), 519 (25), 489 (7), 488 (21), 398 (6), 397 (9), 366 (8), 211 (12), 
210 (100), 179 (6), 178 (27), 123 (10), 91 (20), 75 (9). 
 
IR (CHCl3): 
ν~  = 3349 (m), 3030 (w), 2923 (m), 2857 (m), 2834 (m), 2060 (w), 1943 (w), 1715 (s), 1601 
(w), 1511 (s), 1463 (m), 1409 (w), 1371 m), 1343 (w), 1316 (w), 1246 (s), 1187 (m), 1152 (s), 
126 (s), 1086 (s), 1042 (m), 1020 (s), 982 (m), 951 (m), 896 (m), 835 (s), 778 (s), 729 (m), 
m–1
27H NSS
1
697 (s), 665 (m) c . 
 
HRMS: C 4O5 i 
berechnet: 519.24693 
gemessen: 519.24744  
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4.3.4.2 3-Benzylsulfanyl-1-(tert-butyldimethylsilanyloxy)-5,5-dimethoxy-4-(4-
methoxy-phenylamino)-pentan-2-on (236) 
33 und 0.311 g (1 mmol) 178b in 1 mL abs. 
MSO umgesetzt. Die Reaktion wurde nach 5 Tagen durch Zugabe von gesättigter wässriger 
lösung abgebrochen und mit Diethylether (3 * 30 mL) extrahiert. Die 
ndertem Druck entfernt. Das Rohprodukt wurde 
äulenchromatographisch an Kiselgel (n-Pentan:Diethylether = 2:1) gereinigt. 236 wurde als 
rhalten. 
 
:1) 
C:   Zersetzung (Sil-8, 180-10-300) 
  Rt = 11.02 min. Überschussdiastereomer 
  Daicel AS, n-Heptan:iso-Propanol = 95:5 
e:   70% (chirale HPLC) 
e:    ≥96% (13C-NMR) 
, CDCl3): 
 = 0.13 (s, 6 H, Si(CH3)2), 0.95 (s, 9 H, SiC(CH3)3), 3.34 / 3.42 (s, 6 H, CH(OCH3)2), 3.59 
, 2 H, S-CH2-Ph), 3.78 (s, 3 H, OCH3), 3.98 (d, J = 9.1 Hz, 1 H, CHSBn), 4.13 (dd, J = 3.6 
9.1 Hz, 1 H, CHNHPMP), 4.37 (s, 2 H, CH2OTBS), 6.74 – 6.81 (kB, 4 H, CHAr(PMP)), 7.14 
, J = 1.6 Hz, 1 H, CHAr(Ph)), 7.22 – 7.26 (kB, 5 H, CHAr(Ph)) ppm. 
 OCH3
 
 
 
 
O
O
HN
OCH3
OCH3SH3C Si
 
 
 
Nach AAV 6 wurden 0.092 g (0.75 mmol) p-Anisidin, 0.127 g (0.75 mmol) 33b bei 
Raumtemperatur mit 0.035 g (0.30 mmol) 1
t-Bu
CH3
D
Ammoniumchlorid
vereinigten organischen Phasen wurden mit Wasser gewaschen, über MgSO4 getrocknet und 
nach Filtration das Lösungsmittel unter vermi
s
ein gelbes Öl e
Ausbeute:    0.100 g (0.192 mmol, 26% der Theorie); Gesamtausbeute: 77% 
DC:   Rf = 0.42 (n-Pentan:Diethylether = 2
G
HPLC:  Rt = 8.73 min. Unterschussdiastereomer 
 
 
e
d
 
1H-NMR (400 MHz
δ
(m
/ 
(d
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13C-NMR (100 MHz, CDCl3): 
δ = –5.41 (Si(CH3)2), 18.43 (SiC(CH3)3), 25.84 (SiC(CH3)3), 34.71 (S-CH2-Ph), 47.94 (CH-
 106.04 
(CH(OCH3 128.46 / 129.30 (CHAr(Ph)), 136.80 
Ar(Ph)), 141.59 / 152.58 (CAr(PMP)), 202.95 (CO) ppm. 
S (EI, 70 eV): 
/z [%] = 520 (9), 519 (M+ 264 (13), 211 (7), 210 (69), 179 
5), 178 (100), 176 (5), 164 (5), 163 (15), 134 (7), 91 (23), 75 (38), 73 (13), 47 (8), 45 (11). 
S (CI, Methan): 
/z [%] = 521 (7), 520 (M++1,19), 519 (24), 488 (22), 366 (7), 365 (7), 243 (12), 217 (7), 211 
2), 210 (100), 179 (12), 178 (39), 175 (7), 124 (28), 123 (26), 109 (7), 92 (6), 91 (41), 75 
SBn), 55.19 (CHNHPMP), 55.68 / 55.77 / 56.72 (OCH3), 67.48 (CH2OTBS),
)2), 114.91 / 115.01 (CHAr(PMP)), 127.19 / 
(C
 
M
m , 20), 445 (5), 444 (19), 322 (5), 
(1
 
M
m
(1
(16). 
 
IR (CHCl3): 
ν~  = 3402 (br, m), 3061 (w), 2998 (m), 2953 (s), 2930 (s), 2855 (s), 2834 (m), 1717 (m), 1619 
(w), 1578 (w), 1513 (s), 1466 (m), 1385 (m), 1362 (m), 1245 (s), 1182 (w), 1126 (s), 1083 (s), 
1006 (w), 952 (w), 839 (s), 757 (s), 702 (m), 668 (w), 565 (w), 519 (w), 472 (w) cm–1. 
 
HRMS: C27H4O5NSSi 
berechnet: 519.24693 
gemessen: 519.24698  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
    147
Abkürzungsverzeichnis 
5. Abkürzungsverzeichnis 
 
Ac Acetyl 
n Benzyl 
tyl 
e Diastereomerenüberschuss 
1,3-Dihyroxyaceton 
methylformamid 
methylsulfoxid 
ethylaminopropyl)-N’-ethylcarbodiimid hydrochlorid 
DP Guanosindiphosphat 
Hexyl 
IR
Lithiumaluminumhydrid 
DA Lithiumdiisopropylamin 
Nicotinsäureamid-adenin-dinucleotid-hydrid 
-Chlorsuccinimid 
-Methylpyrrolidon 
Phth Phthalimid 
e Methyl 
HA Monohydroxyaceton 
S Massenspektroskopie 
CC Pyridiniumchlorochromat 
MP para-Methoxyphenyl 
NBA para-Nitrobenzaldehyd 
Pr Propyl 
B
Bu Bu
BuLi Butyllithium 
CSA Camphersulfonsäure 
Cbz Benzyloxycarbonyl 
DCM Dichlormethan 
d
DHA 
DIPT Diisopropyltatrat 
DMAA 2,2-Dimehtoxyacetaldehyd 
DMF N,N-Di
DMSO Di
EDCl N-(3-Dim
ee Enantiomerenüberschuss 
Et Ethyl 
G
Hex 
 Infrarotspektroskopie 
Kat Katalysator 
KHMDS Kaliumhexamethyldisilazan 
LAH 
L
NADH 
NCS N
NMP N
N
M
M
M
P
P
p
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pTsCl para-Tosylchlorid 
para-Toluolsulfonsäure pTSA 
y 
AMP (R)-1-Amino-2-methoxymethylpyrrolidin 
AMP (S)-1-Amino-2-methoxymethylpyrrolidin 
T Raumtemperatur 
MP (S)-2-Methoxymethylpyrrolidin 
BS tert-Butyldimethylsilyl 
DS Thexyldimethylsilyl 
f2O Trifluormethylsulfonsäureanhydrid 
 
P Pyridin 
R
S
R
S
T
T
T
THF Tetrahydrofuran 
TIPS Triisopropylsilyl 
TMS Trimethylsilyl 
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